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Geschichtliche  Einleitung. 

Die  Wechselwirkungen  der  Teile  im  Tierkörper,  die  aneinander  an¬ 
gepaßte  und  gemeinsame  Tätigkeit  der  verschiedenen  Organe  war  unter  der 
Bezeichnung  Consensus  partium  oder  Sympathien  eine  aus  den  Er¬ 
fahrungen  der  Naturforscher  und  Ärzte  längst  erschlossene  Annahme.  Über 
die  Art  und  Weise  der  Verknüpfung  der  einzelnen  Funktionen,  über  den 
Mechanismus,  welcher  dieses  Zusammenwirken  der  entfernten  Teile  ver¬ 
mittelt,  bestanden  allerdings  ziemlich  unklare  Vorstellungen. 

Erst  auf  einer  hohen  Erkenntnisstufe  konnte  dem  logischen  Postulate 
entsprochen  werden,  diese  Vermittlerrolle  nur  solchen  Einrichtungen  des 
Organismus  zuzuerkennen,  welche  sich  einerseits  in  alle  einzelnen  Organe 
erstrecken  und  anderseits  in  einer  gemeinsamen  Zentrale  vereinigen.  Das 
Nervensystem  repräsentiert  in  vorzüglicher  Weise  eine  solche,  die  Kor¬ 
relation  der  Körpertätigkeiten  vermittelnde  und  kontrollierende  Einrich¬ 
tung.  Von  den  bis  in  die  äußerste  Peripherie  vorgeschobenen  Posten  erhält 
das  Zentrum  auf  dem  Wege  der  afferenten  zentripetalen  Nerven  stets 
Nachrichten  und  kann  auf  der  anderen  Seite  durch  seine  efferenten 
zentrifugalen  Bahnen  wechselnde  Impulse  zu  den  verschiedenen  Teilen 
aussenden. 

Schon  im  17.  Jahrhundert  benützte  Descartes  für  die  unwillkürlichen, 
auf  nicht  empfundene  Sinnesreize  eintretenden  Bewegungen  das  Bild  der 
Reflexion,  im  18.  Jahrhundert  sind  von  R.  Whytt  zahlreiche  einschlägige 
Beobachtungen  und  Experimente  mitgeteilt  worden,  bis  dann  der  Wiener 
Physiologe  Prochaska  (1784)  das  Wesen  des  sogenannten  Reflex  Vorganges 
klar  erkannt  und  mit  den  Worten:  „Impressionum  sensoriarium  in  motorias 
reflexio“  zum  Ausdruck  gebracht  hatte.  Jetzt  schien  das  prompte  und 
zweckentsprechende  Eingreifen  des  Zentralnervensystems  in  die  Regulation 
der  Organfunktionen  vollkommen  sichergestellt. 

Durch  einen  von  der  Peripherie  anlangenden  Bericht  werden  unter 
Vermittlung  des  Zentrums,  aber  ohne  Beteiligung  des  Bewußtseins  und  des 
Willens  entfernt  gelegene  Organe  in  Tätigkeit  versetzt,  doch  nicht  wahllos 
und  ungeordnet,  sondern  den  Bedürfnissen  des  Organismus  und  den  Ver¬ 
änderungen  in  seiner  äußeren  Umgebung  angepaßt.  Auf  die  Beobachtung 
gestützt,  daß  die  zum  Teil  in  der  Organisation  des  Nervensystems  begrün¬ 
deten,  angeborenen  und  zum  Teil  im  Laufe  des  Lebens  durch  Übung  er¬ 
lernten  Reflexe  zur  Regulierung  der  koordinierten  Tätigkeit  der  mannig- 
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fachen  Körperteile  dienen,  erlangte  die  Annahme  des  auf  nervösem 
Wege  vermittelten  Consensus  partium  allgemeine  Anerkennung. 

Von  dieser  Vorstellung  giengen  auch  die  Ärzte  au«,  wenn  sie  am 
Krankenbette  Störungen  in  der  Harmonie  der  Organe  wahrnahmen.  Funk- 
tionsveränderungen  in  den  einzelnen  Gebieten  sollten  quantitativ  und 
qualitativ  veränderte  Reize  liefern,  auf  nervös-reflektorischem  Wege  eine 
von  der  Norm  abweichende  Arbeit  anderer  Teile  bedingen  und  auf  diese 
Weise  verschiedene  krankhafte  Symptome  hervorrufen.  So  entstand  die 
vor  kurzem  noch  allgemein  gültige  und  heute  noch  nicht  völlig  verlassene 
Lehre  von  den  reflektorisch  ausgelösten  Krankheiten.  So  wurden 
—  um  nur  ein  Beispiel  zu  erwähnen  —  die  schon  seit  Jahrhunderten 
bekannten  Veränderungen,  welche  der  Organismus  durch  den  Ausfall  der 
Funktionen  der  Keimdrüsen,  nach  der  Kastration  oder  im  physiologisch 
eintretenden  Klimakterium  erleidet,  nicht  anders,  als  durch  einen  nervösen 
Reflex  entstanden  gedacht. 

Doch  wäre  es  durchaus  verfehlt  zu  glauben,  daß  diese  in  ihrer 
logischen  Konzeption  lückenlose  und  auf  fortgeschrittene  anatomisch-physio¬ 
logische  Kenntnisse  aufgebaute  Hypothese  die  von  altersher  geltende  und 
alleinige  war.  Berücksichtigen  wir  die  ganze  biologische  und  allgemein¬ 
pathologische  Anschauungsweise  früherer  Zeiten,  so  wird  es  uns  nur  natür¬ 
lich  erscheinen,  daß  vielfach  neben  und  schon  vor  der  neuralen  auch 
eine  humorale  Organkorrelation  angenommen  wurde. 

Schon  die  uralte  Volksmedizin  enthielt  einzelne  therapeutische  Maß¬ 
nahmen  und  in  der  frühesten  Periode  der  wissenschaftlichen  Heilkunde 
tauchten  immer  wieder  neue  Vorschläge  auf,  welche  man  als  Vorläufer 
der  modernen  Organotherapie  betrachten  kann.  Sie  basierten  in  erster  Reihe 
auf  dem  Volksglauben,  welcher  den  Sitz  der  Seele  und  einzelner  hervor¬ 
ragender  seelischer  Eigenschaften  bei  den  primitiven  Völkern  zunächst  in  die 
äußeren  Hüllen  des  Körpers,  bei  den  höher  kultivierten  in  bestimmte  innere 
Organe  verlegte.  Manche  Organe  und  Gewebe  (Herz,  Leber,  Milz,  Blut)  von 
Jagd-  und  Opfertieren,  bei  anthropophagen  Völkern  auch  von  im  Kampfe 
getöteten  Feinden,  wurden  in  rohem  Zustande,  gekocht  oder  verascht  ver¬ 
speist.  (Rituelle  Theophagie  und  Omophagie.)  [Höfler  (a).\l) 

ln  der  frühesten  Periode  der  wissenschaftlichen  Heilkunde  begegnen 
wir  schon  der  Verordnung  von  Organen  und  Organsekreten  von  Tieren 
als  Heilmittel  gegen  Krankheiten  aller  Art.  Aus  der  altägyptischen  Heil¬ 
kunde,  von  welcher  wir  aus  dem  Papyrus  Ebers  Kunde  besitzen,  findet 
eine  Reihe  von  Stoffen  aus  dem  Tierreiche  Eingang  in  die  hippokratische 
Medizin,  und  von  Griechenland  verpflanzte  sich  die  Organtherapie  auch 
nach  Rom.  Plinius  der  Ältere  erklärt  die  Griechen  geradezu  für  die  Ur¬ 
heber  der  Organtherapie  und  gibt  in  seiner  Naturgeschichte  ausführliche 
Anweisungen  für  die  Verwendung  dieser  Methode.  Er  erwähnt  mit  voller 

q  Die  den  Autorennamen  beigefügten  Buchstaben  bezeichnen  die  für  die  Text¬ 
stelle  herangezogene,  im  Literaturverzeichnis  bei  dem  Autorennamen  unter  dem  be¬ 
treffenden  Buchstaben  angeführte  Arbeit  des  Autors. 
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Verachtung  die  Verwendung  menschlicher  Organe  als  Heilmittel  bei  den 
Griechen,  führt  aber  noch  selbst  unter  den  Mitteln  gegen  Epilepsie  das 
Mark  vom  Schenkelknochen  des  Menschen  und  das  Gehirn  von  kleinen 
Kindern  an.  Er  empfiehlt  die  tierischen  Organe  nicht  nur  als  allgemeine 
Pharmaka,  sondern  die  entsprechenden  gesunden  Organe  von  Tieren 
als  spezifische  Heilmittel  bei  den  verschiedenen  Organkrankheiten;  so 
gegen  Kopfschmerz  gekochtes  Hirn  von  einer  Krähe  oder  Eule,  gegen 
Leberschmerzen  Eselsleber  oder  die  Leber  eines  Wiesels,  gegen  Milzleiden 
die  vom  lebenden  Hunde  ansgeschnittene  ungekochte  Milz  oder  eine 
frische  Ochsenmilz  gebraten  oder  gekocht,  gegen  Nierenschmerzen  Hasen¬ 
nieren,  gegen  die  von  Steinen  herrührenden  Blasenschmerzen  die  mit  ihrem 
Inhalt  genossene  Harnblase  eines  wilden  Ebers,  für  Frauen  die  Blase  einer 
wilden  Sau.  Zur  Wiederbelebung  und  Erhöhung  der  Potenz  sollen  die  Ge¬ 
schlechtsorgane  männlicher  Tiere,  zur  Erzielung  der  Empfängnis  die 
Geschlechtsteile  eines  Hasenweibchens  von  Frauen  gegessen  werden 
(Hopf). 

Im  Mittelalter  galt  neben  Aristoteles  der  allwissende  Plinius  in  me¬ 
dizinischen  Dingen  als  erste  Autorität,  und  so  fanden  seine  Vorschriften 
eine  ausgedehnte  Anwendung.  In  der  von  Konrad  v.  Megenberg  in  Re¬ 
gensburg  (f  1374)  unter  dem  Titel  „Das  Buch  der  Natur“  herausgege¬ 
benen  ersten  deutschen  Naturgeschichte,  welche  bis  in  das  16.  .Jahrhun¬ 
dert  hinaus  durch  immer  wieder  neue  Auflagen  stark  verbreitet  war,  sind 
unter  Berufung  auf  Plinius  eine  ganze  Reihe  von  organtherapeutischen 
Ratschlägen  enthalten. 

Paracelsus  (1493—1541)  gab  der  Organotherapie  eine  wissenschaft¬ 
liche  Begründung  durch  seine  Lehre  von  der  Signatura  rer  um  und  durch 
seinen  Satz  „Similia  similibus“,  demzufolge  das  kranke  Organ  durch  ein 
gleiches  Organ  zu  heilen  sei.  „Alle  Glieder  des  Menschen  haben  ihre  Form 
dermaßen  in  den  wachsenden  Dingen,  auch  im  Gestein,  auch  in  Metallen 
und  Mineralibus  ....  Daraus  secht:  ein  jeglich  Ding,  das  gut  zu  der 
Mutter,  hat  der  Matrix  Anatomey  und  was  Krankheit  diselbig  hat,  die- 
selbige  Anatomey  ist  darin  verfasst.  Also  heilet  Scorpio  sein  Scorpio- 
nem  ....  Herz  Herz,  Milz  Milz,  Lung  Lung,  nicht  Sauherz,  nicht  Kuh¬ 
milz,  nicht  Geisslung,  sondern  Glied  zu  Glied  des  großen  Menschen  und 
auch  des  innern“  [nach  Höfler  (c)\. 

Im  Heilmittelschatze  des  16. — 18.  Jahrhunderts  figurieren  normale 
Organe,  Organsäfte  und  Exkrete  von  gesunden  Tieren,  Blut,  Harn,  Galle, 
Exkremente,  Plazenta,  Haare,  Fettgewebe  von  Menschen.  Im  Jahre  1765 
waren  nach  Winkler  in  den  Apotheken  von  Innsbruck  noch  152  pharma¬ 
zeutische  Mittel  aus  der  animalischen  Sphäre  offizineil.  [ Höfler  (c)\.  Man 
gewann  aus  menschlichen  Leichenteilen,  z.  B.  aus  dem  Hirnschädel  hin- 
gerichteter  Verbrecher  das  Cranium  humanum  praeparatum,  sowie  das  Oleum 
cranii  humani  und  sogar  aus  ägyptischen  Mumien  für  sehr  wertvoll  ge¬ 
haltene  Medikamente  (Rauchic  erg  er).  Erst  allmählich  verschwanden  diese 
aus  den  Apotheken. 
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Die  Vorstellungen,  auf  welche  sich  die  Anwendung  der  Organ  prä- 
parate  gegründet  haben,  waren  sowohl  bei  den  Nachfolgern  des  Plinius 
im  Mittelalter,  als  auch  in  der  neueren  Zeit  äußerst  unklare.  Nur  soviel 
kann  als  feststehend  angesehen  werden,  daß  es  durchaus  im  Geiste  der 
Humoralpathologie  lag,  jedem  einzelnen  Organ  einen  Einfluß  auf  die 
Säftemischung  und  somit  auf  den  ganzen  Organismus  zuzuschreiben. 

Mit  der  Entdeckung  des  Kreislaufs  ( Harvey  1628)  ist  ein  neuer 
Weg  kenntlich  gemacht  worden,  auf  welchen  die  verschiedenen  Teile  des 
Körpers  sich  miteinander  in  Beziehung  setzen  können.  Und  doch  war  in  der 
Zeit  der  neueren  Humoralpathologie,  als  die  veränderte  Blutmischung 
ganz  allgemein  als  Grundlage  der  Krankheiten  betrachtet  wurde,  für  den 
Consensus  partium  der  Blut  weg  in  verhältnismäßig  spärlichem  Ausmaße 
in  Betracht  gezogen  worden.  Es  lag  dies  offenbar  daran,  daß  nach  den 
damaligen  Vorstellungen  die  geänderte  Blutmischung  in  erster  Reihe  durch 
äußere  Einwirkungen  und  weiters  durch  Retention  normaler  Aus¬ 
scheidungen  zustande  kommen  sollte.  Man  kannte  eben  nur  die  von  den 
Drüsen  gelieferten,  normalen  oder  pathologischen  Absonderungsprodukte,  es 
fehlte  aber  jede  Kenntnis  von  Stoffen,  die  in  allen,  also  auch  in  den  nicht 
direkt  absondernden  Organen  gebildet  werden  und  in  das  Blut  gelangen 
können. 

Der  Begründer  der  chemiatrischen  Schule,  De  le  Boe  Sylvins 
(1614 — 1672),  macht  allerdings  Bemerkungen,  welche  auf  die  Änderung 
der  Blutmischung  durch  die  Milz,  Leber  und  Nebenniere  hinweisen. 

Wie  Neuburger  (a)  nachwies,  finden  sich  bei  Swedenborg  interessante, 
unseren  heutigen  Anschauungen  sich  annähernde  Vorstellungen,  so  z.  B. 
daß  Leber  und  Pankreas  eine  viel  größere  chemische  Arbeit  verrichten, 
als  es  nach  ihren  Ausführungsgängen  den  Anschein  hat,  und  daß  diese 
Organe  in  Verbindung  mit  der  Milz  die  Reinigungsarbeit  des  Blutes  be¬ 
sorgen. 

In  den  „Elements  de  physiologie“  von  Diderot  findet  sich 
folgende  Bemerkung:  „Le  sang  de  la  rate  sert  ä  la  sanguification, 
c’est  comme  un  levain.  Je  crois  qu'il  faut  regarder  tous  les  visceres 
aveugles  comme  des  Organes  destines  ä  preparer  un  levain  ou  ferm  ent“ 

(Helme). 

Der  Begründer  des  Vitalismus,  Theophile  de  Borden  aus  der  Schule 
von  Montpellier,  kann  wohl  der  Idee  nach  als  der  eigentliche  Vorläufer 
Brown- Seguards  betrachtet  werden. J)  In  seiner  Abhandlung  „Analyse  me- 
dicinale  du  sang“  (erschienen  im  Jahre  1775)  sprach  Borden  den  Satz 
aus,  daß  jedes  Organ  als  Bereitungsstätte  einer  spezifischen 
Substanz  dient,  die  in  das  Blut  gelangt,  und  daß  diese  Stoffe 
für  den  Organismus  nützlich  und  für  seine  Integrität  notwen¬ 
dig  sind.  Diese  von  den  einzelnen  Organen  stammenden  spezifischen 
Ausscheidungen  gelangen  vielleicht  auf  dem  Wege  der  Lymphbahnen 

Jj  Nach  Lepine  (w)  wäre  es  möglich,  daß  Borden  von  dem  mit  ihm  befreundeten 
Diderot  die  Anregung  erhielt. 
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in  das  Blut,  doch  scheint  es  ihm  auch  erwiesen,  daß  das  Venenblut  der 
einzelnen  Regionen  qualitativ  große  Differenzen  aufweist.  Die  Argumente, 
auf  welche  Borden  seine  Anschauungen  basierte,  sind  zunächst  in  seiner 
Lehre  von  der  Vita  propria  der  einzelnen  Körperteile  zu  finden,  stammen 
aber  zum  Teile  auch  aus  direkten  Beobachtungen ,  insbesondere  aus 
der  Sexualsphäre.  Nach  seiner  Meinung  werden  von  den  Keimdrüsen 
inzitierende  Substanzen  an  das  Blut  abgegeben.  Die  Ausfallserscheinungen 
bei  männlichen  und  weiblichen  Kastraten,  die  Manifestationen  der  Pubertät 
usw.  erklären  sich  aus  dem  fehlenden  oder  vermehrten  Eindringen  des 
Keimdrüsensekrets  in  die  Säftemischung.  Daß  Borden  die  Bedeutung  der 
Anomalien  der  Absonderung  für  die  Pathologie  vorausahnte,  zeigt 
seine  Bemerkung:  „(fest  aux  medecins  ä  suivre  et  ä  classer  les  divers 
reflux  qui  surviennent  par  la  faute  de  chaque  Organe  en  particulier.“ 

Als  einen  bedeutsameren  Vorläufer,  gleichfalls  ohne  tatsächliche  Grund¬ 
lagen,  doch  schon  mit  klareren  Vorstellungen  betrachtet  Gley  (o  u.  iz)  einen 
Jünger  der  Pariser  Schule,  Legallois y  der  in  seiner  Inauguraldissertation: 
„Le  sang  est-il  identique  dans  tous  les  vaisseaux  qu’il  parcourt?  1801“ 
die  Verschiedenheit  der  chemischen  Zusammensetzung  des  venösen  Blutes 
und  dessen  Abhängigkeit  von  der  sekretorischen  Tätigkeit  der  Organe 
hervorhebt. 

Der  Sekretionsvorgang  wurde  aber  zu  dieser  Zeit  und  lange  noch 
nur  bestimmten  Organen,  den  Drüsen,  zugeschrieben.  Allerdings  war  die 
Klasse  der  Drüsen  —  mit  den  Worten  Henle s  —  von  der  Wissenschaft 
in  ihrer  ersten  Jugend  leichtsinnig  geschaffen.  Man  hatte  nur  die  äußere 
Form  im  Auge  und  nannte  jedes  weiche,  rundliche,  gefäßreiche  und  daher 
rötliche  oder  rote  Organ  eine  Drüse. 

Die  ersten  näheren  Angaben  über  den  Bau  der  Drüsen  lieferte  wohl 
schon  Malpighi  (1686)  und  definierte  die  Drüse  als  eine  geschlossene  Höhle 
mit  einem  Ausführungsgang.  Doch  dauerte  es  nahezu  zwei  Jahrhunderte,  bis 
der  Vorgang  der  Absonderung  selbst  in  den  Kreis  der  Betrachtungen  gezogen 
wurde.  Johannes  Müller  war  der  Erste,  welcher  in  einer  besonderen  Abhand¬ 
lung  (1830)  (a)  und  später  in  seinem  Lehrbuche  der  Physiologie  (b)  auf 
Grund  ausgedehnter  vergleichend-anatomischer  Studien  die  Sekretion, 
die  Bildung  einer  spezifischen  Substanz  durch  den  Chemismus  der  Organe 
von  der  Exkretion  oder  Ausscheidung,  dem  Ortswechsel  der  bereits 
gebildeten  Produkte  scharf  unterschied.  Er  kennt  absondernde  Zellen,  ab¬ 
sondernde  Häute  und  sezernierende  Drüsen.  Unter  den  letzteren  erwähnt 
er  auch  die  unter  dem  Namen  Gefäßknoten  (Ganglia  sanguineo-vascu- 
losa)  bekannten  Organe:  die  Milz,  die  Schilddrüse,  die  Nebennieren,  die 
Thymusdrüse,  die  Glandula  chorioidalis  im  Auge  der  Fische  und  die  Pla¬ 
zenta  des  Foetus.  Er  meint,  daß  diese  Drüsen  ohne  Ausführungsgänge  (Blut¬ 
gefäßdrüsen)  „einen  plastischen  Einfluß  auf  die  in  ihnen  und  durch  sie 
zirkulierenden  und  in  den  allgemeinen  Kreislauf  zurückkehrenden  Säfte 
ausüben;  sie  haben  aber  keine  Beziehung  auf  ein  Äußeres,  wie  die  anderen 
Drüsen “ . 


8 


Allgemeiner  Teil. 


Vom  morphologischen  Standpunkte  begegnen  wir  alsbald  einer  klaren 
Auffassung  der  Blutgefäßdrüsen.  So  bei  Heule  in  seiner  „Allgemeinen 
Anatomie“  (184 1  x) ,  Kölliker  in  seinem  „Handbuch  der  Gewebelehre“ 
(1852  2)  und  A.  Ecker  im  Handwörterbuch  der  Physiologie  von  B.  Wagner 
(1852). 

Ecker  (b)  gibt  eine  auf  eigene  Untersuchungen  basierte  vergleichende 
anatomische  Darstellung  der  Schilddrüse,  Nebenniere,  Thymusdrüse  und 
des  Hirnanhangs  und  gelangt  zu  dem  Schlüsse,  daß  die  Funktion  dieser 
Organe  „in  der  Bildung  eines  Sekretes  aus  dem  Blute  und  Überlieferung 
desselben  in  die  Blutmasse  besteht.  Ihre  ganze  Tätigkeit  ist  auf  das  Blut 
gerichtet,  sie  entziehen  dem  Blute  Stoffe  und  geben  sie  ihm  verändert 
wieder  zurück,  heißen  daher  mit  vollem  Recht  Blutdrüsen”. 

Die  Beziehungen  einer  echten  Drüse  auf  ein  „Inneres“,  den  Ein¬ 
fluß,  welchen  ein  Organ  auf  dem  Blutwege  auf  die  Blutbeschaffenheit  und 
auf  den  ganzen  Organismus  ausüben  kann,  konnte  A.  A.  Berthold ,  Pro¬ 
fessor  in  Göttingen,  im  Jahre  1849  (a)  als  Erster  auf  experimentellem 
Wege  demonstrieren.  Er  entfernte  bei  vier  Hähnen  den  Hoden  von  seinem 
gewöhnlichen  Orte,  verpflanzte  ihn  an  eine  andere  Körperstelle  und  sah, 
daß  die  Hähne  mit  den  transplantierten  Hoden  „in  Ansehung  der  Stimme, 
des  Fortpflanzungstriebes,  der  Kampflust,  des  Wachstumes  der  Kämme 
und  Bartlappen  „Männchen“  bleiben“.  Er  gelangte  zu  dem  Schlüsse,  daß 
„der  fragliche  Consensus  durch  das  produktive  Verhältnis  der  Hoden, 
d.  h.  durch  deren  Einwirkung  auf  das  Blut  und  dann  durch  entspre¬ 
chende  Einwirkung  des  Blutes  auf  den  allgemeinen  Organismus  be¬ 
dingt  wird“. 

r)  „Die  Ansicht,  welche  sich  über  die  Funktion  der  Blutgefäßdrüsen  gebildet 
hat,  ist  zum  Teil  per  methodum  exclusivam  entstanden.  Sie  greifen  nicht  in  die  Vor¬ 
gänge  des  animalen  Lebens  ein,  man  kann  sie  exstirpieren,  sie  können  entarten,  ohne 
daß  sich  der  Körper  in  seinen  Empfindungen  und  Bewegungen  beschränkt  fühlte  und 
so  ist  nichts  natürlicher,  als  daß  man  ihnen  ihre  Stelle  unter  den  Organen  anwies,  die 
den  chemischen  Prozessen  der  Ernährung  oder  Blutbereituug  dienen  .  .  .  Viele  Tatsachen 
sprechen  für  eine  Beziehung  der  Krankheiten  der  Milz  und  Schilddrüse  zu  allgemeinen 
Mischungsfehlern  des  Blutes  und  Leiden  der  Ernährung.  Das  ist  es,  was  zu  dem  Ur¬ 
teile  berechtigt,  daß  in  den  Blutgefäßdrüsen  das  Blut  eine  Änderung  erleide,  daß  ihm 
während  seiner  Zirkulation  durch  dieselben  gewisse  Substanzen  entzogen  werden,  die 
im  Parenchym  der  genannten  Organe,  wie  in  den  sezernierenden  Drüsen  sich  irgendwie 
weiter  entwickeln.  Der  fernere  Unterschied  bestände  darin,  daß  die  ausgebildeten  Se¬ 
krete  nicht  in  einen  Ausführungsgang  und  schließlich  auf  die  Körperoberfläche,  son¬ 
dern  nur  wieder  in  die  Blut-  oder  Lymphgefäße  durch  Austausch,  Aufsaugung  oder 
durch  eine  temporäre  Kommunikation  der  Bläschen  mit  dem  Lumen  der  Gefäße  zurück¬ 
gelangten.“ 

2)  Unter  dem  Titel:  Gewebe  der  Blutgefäßdrüsen  heißt  es:  „Unter  diesem  Namen 
faßt  man  am  passendsten  eine  Reihe  von  Organen  zusammen,  deren  Übereinstimmendes 
darin  liegt,  daß  sie  in  einem  besonderen  drüsigen  Gewebe  aus  dem  Blute  oder  anderen 
Säften  gewisse  Stoffe  bereiten,  die  nicht  durch  besondere  bleibende  oder  zeitweise  sich 
bildende  Ausführungsgänge,  sondern  einfach  durch  Heraussickern  aus  dem  Gewebe  ab¬ 
geführt  werden  und  dann  in  dieser  oder  jener  Weise  dem  Organismus  zugute 
kommen.“ 


Geschichtliche  Einleitung. 
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Das  Vorhandensein  einer  „inneren  Sekretion“  zum  ersten  Male 
bewiesen  und  ihre  Bedeutung  erkannt  zu  haben,  ist  somit  das  unbestreit¬ 
bare  Verdienst  Bertholds. 

Da  aber  die  Entdeckung  Bertholds  seinerzeit  keine  Anerkennung 
fand  —  der  Physiologe  Rudolf  Wagner  konnte  seine  Befunde  nicht 
bestätigen  — ,  wahrscheinlich  sogar  in  weiteren  Kreisen  unbekannt  blieb, 
wird  gewöhnlich  Claude  Bernard  als  derjenige  bezeichnet,  welcher  im 
Jahre  1855  (a)  zum  ersten  Male  den  Gedanken  aussprach,  daß  nicht  nur 
die  Drüsen  durch  ihre  Tätigkeit,  die  secretion  externe,  durch  welche 
dem  Blute  Substanzen  entzogen  werden,  sondern  alle  Organe  des  Tier¬ 
körpers  durch  eine  secretion  interne,  durch  die  Abgabe  ihrer  eigenen 
Produkte  an  das  Blut  die  Zusammensetzung  des  „milieu  interne“  ver¬ 
ändern  können.  Er  erkannte  die  Bedeutung  der  inneren  Sekrete  für  die 
Zusammensetzung  des  Blutes. 

Gl.  Bernard  (a,  c)  konnte  an  der  Leber  zeigen,  daß  dieses  Organ 
neben  der  Gallenbildung,  der  secretion  externe,  in  der  Glykogenie,  der 
Anhäufung  des  Glykogens  und  der  Bildung  des  in  die  Blutbahn  sich  er¬ 
gießenden  Zuckers  auch  eine  secretion  interne  aufweist.  Er  bemühte  sich 
auch  für  die  letztere  Sekretion  darzutun,  daß  sie  unter  dem  Einflüsse  des 

Nervensystems  steht.  Als  ausschließlich  innersekretorische  Drüsen  betrachtete 
«/ 

CI.  Bernard  (d,  e)  die  sog.  hämatopoetischen  Organe,  wie  Milz,  Thymus. 
Lymphknoten,  ferner  Schilddrüse  und  Nebenniere,  welche  durch  ihre 
Sekrete  die  Beschaffenheit  des  Blutplasmas  beeinflussen,  aber  auch  bei 
der  Bildung  der  Formelemente  des  Blutes  beteiligt  sind.  Bemerkens¬ 
wert  ist  der  Satz  in  seinen  Legons  de  pathologie  experimentale  (1871): 
„Les  poumons,  ausein  desquels  s’ opöre  le  grand  travail  de  Toxygenation 
du  sang,  representent  le  type  le  plus  complet  des  glandes  de  cette  espece 
(sc.  celles  qui  paraissent  secreter  le  sang  lui-meme).“ 

Wir  sehen  also,  daß  die  Beeinflußbarkeit  der  Blutmischung  durch 
die  spezifischen  Produkte  einzelner  Organe  bereits  in  der  Mitte  des  vorigen 
Jahrhunderts  zur  Genüge  bekannt,  ja  daß  schon  zur  selben  Zeit  die  heutige 
Bezeichnung  eingeführt  war.  Es  kann  noch  hinzugefügt  werden,  daß  auch 
einzelne  entscheidende  experimentelle  Befunde  Vorlagen,  wie  die  Folgen 
der  Exstirpation  der  Nebennieren  und  der  Schilddrüsen  (j Brown- Sequard, 
M.  Schiff  1856)  der  Nachweis  einer  eisenchloridgrünfärbenden  Substanz 
im  Blute  der  Nebennierenvene  ( Vulpian  1856).  Doch  wird  fast  allgemein 
die  Begründung  der  Lehre  von  der  inneren  Sekretion  auf  Brown- 
Stquard  zurückgeführt  mit  dem  Hinweise,  daß  er  der  Erste  war,  der  in 
seinen  Vorlesungen  an  der  medizinischen  Fakultät  in  Paris  im  Jahre  1869 
die  Ansicht  vertrat,  daß  alle  Drüsen,  gleichgültig,  ob  sie  Ausführungs¬ 
gänge  besitzen  oder  nicht,  an  das  Blut  nützliche  oder  notwendige  Sub¬ 
stanzen  abgeben,  die  noch  in  entfernten  Organen  und  Geweben 
Wirkungen  entfalten  und  deren  Fehlen  krankhafte  Ausfalls¬ 
erscheinungen  bedingen  könne.  Die  Betonung  der  humoralen  Kor¬ 
relation  der  verschiedenen  Organe  ist  das  entscheidend  Neue  in 
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der  Konzeption  Brown- Sequard s.  Erst  20  Jahre  später  versuchte  er  es, 
seine  Anschauungen  experimentell  zu  begründen. 

Als  eigentliches  Geburtsdatum  der  Lehre  von  der  inneren 
»Sekretion  kann  jene  denkwürdige  Sitzung  der  Pariser  Societe  de  Biologie 
am  1.  Juni  1889  angesehen  werden,  in  welcher  der  damals  72jährige 
Brown- Sequard  (f)  über  Versuche  berichtete,  welche  er  zum  Beweise  der 
Richtigkeit  seiner  Hypothese  mit  der  subkutanen  Injektion  von  Hodensaft 
am  eigenen  Leibe  ansgeführt  hatte.  Er  fand,  daß  nach  der  Injektion  und 
wie  er  meinte,  offenbar  durch  diese  liquide  testiculaire  eine  über¬ 
raschende  Zunahme  seiner  physischen  Kraft  und  eine  Steigerung  der  zere¬ 
bralen  Funktionen,  Anregung  des  Appetits,  Regelung  der  Darmtätigkeit 
und  Zunahme  der  geistigen  Leistungsfähigkeit  eintrat.  In  dieser  und  in 
einer  zwei  Wochen  später  erschienenen  ergänzenden  Publikation  waren 
die  tatsächlichen  Grundlagen  für  die  Lehre  von  der  inneren  Sekretion 
und  zugleich  die  ersten  Versuche  eines  neuen  Heilverfahrens,  der  Organo¬ 
therapie  oder  Brown- Sequardschvn  Methode,  geliefert. 

Um  die  Verdienste  Brown- Sequards  richtig  zu  werten,  darf  man  aber 
nicht  diese  Methode  allein  und  noch  weniger  die  Auswüchse,  welche  sie 
namentlich  anfänglich  gezeigt  hat  und  an  denen  allerdings  Brown- 
Sequard  selbst  nicht  ganz  unbeteiligt  war,  in  Betracht  ziehen,  sondern 
man  muß  anerkennen,  daß  er  durch  zielbewußte  Gruppierung  des  vorhan¬ 
denen  Tatsachenmaterials  die  Lehre  von  der  inneren  Sekretion  als  ein 
neues  Gebiet  der  Physiologie  begründete  und  überdies  bemüht  war,  die 
Existenz  und  Bedeutung  der  chemischen  Wechselwirkung  der  verschiedenen 
Organe  experimentell  nachzuweisen. 

Seine  Anschauungen  fanden  anfänglich  nur  in  Frankreich  und 
Amerika,  teilweise  auch  in  England  Beachtung,  während  sich  die  deutschen 
Physiologen  und  Ärzte  ihnen  gegenüber  sehr  skeptisch  verhielten.  Doch 
darf  nicht  unerwähnt  bleiben,  daß  D.  Hansemann  (a)  (1891)  von  anderen 
Gesichtspunkten  ausgehend  zu  einer  analogen  Auffassung  gelangt  ist  in- 
soferne,  als  er  gleichfalls  einen  physiologischen  Einfluß  der  Zellen  der 
verschiedenen  Organe  aufeinander  annahm  und  diese  funktionelle  Ab¬ 
hängigkeit  als  Altruismus  der  Zellen  bezeichnete.  Die  Störungen  der 
innersekretorischen  Tätigkeit  bezeichnet  Hansemann  (k)  als  altruistische 
Erkrankungen. 

Mit  der  Aufstellung  der  Lehre  von  der  inneren  Sekretion  hat  Brown- 
Stquard  der  Physiologie  ein  neues  fruchtbares  Feld  der  Forschung 
eröffnet,  das  Verständnis  vieler  krankhaften  Störungen  angebahnt  und  die 
Wege  einer  rationellen,  in  manchen  Fällen  sicher  wirksamen  Therapie 
gewiesen.  Aus  unscheinbaren  Anfängen  ist  in  der  kurzen  Frist  von  wenigen 
Dezennien  gleichsam  vor  unseren  Augen  ein  neues  Gebiet  der  biologischen 
Forschung  entstanden,  das  bereits  bisher  viele,  früher  ungeahnte  Auf¬ 
schlüsse  über  Lebensvorgänge  brachte  und  nunmehr  die  Vertreter  der  ver¬ 
schiedensten  Disziplinen  zur  gemeinsamen  Arbeit  vereinigt,  um  die  normalen 
und  krankhaft  abgeänderten  Lebenserscheinungen  zu  ergründen. 


Definition  und  Abgrenzung  des  Begriffes  der  inneren  Sekretion. 
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Angesichts  des  großen  Tatsachenmateriales,  welches  über  innere  Se¬ 
kretion  angesammelt  wurde,  haben  sich  die  Anschauungen  über  das  Zu¬ 
standekommen  der  Wechselwirkungen  der  Teile  im  Tierkörper  wesentlich 
geändert.  Noch  bis  zum  letzten  Zehnt  des  vergangenen  Jahrhunderts  waren 
die  auf  nervösem  Wege  vermittelten  Organbeziehungen  allein  als  bedeutungsvoll 
gewürdigt.  Es  bedurfte  langer  Zeit  und  vieler  Arbeit,  um  die  Existenz 
chemischer  Korrelationen  zu  beweisen  und  ihre  Rolle  in  der  Ökonomie 
des  Tierkörpers  richtig  einzuschätzen. 

Heute  sehen  wir,  daß  die  Lehre  von  der  inneren  Sekretion  in  nahezu 
allen  Gebieten  der  Physiologie  und  Pathologie  einen  wichtigen  Platz  ein¬ 
nimmt  und  daß  sie  auch  zur  Lösung  großer  Probleme  der  allgemeinen  Bio¬ 
logie  herangezogen  wird.  Nichts  ist  charakteristischer  für  den  Wandel 
der  Anschauungen  als  die  Hypothese  von  Schieferdecker  (e)  über  die  Rolle 
der  spezitischen  inneren  Abscheidung  in  den  Funktionen  des  Nerven¬ 
systems,  der  zufolge  „die  Einwirkung,  welche  die  von  der  Nervenzelle 
ansgeschiedenen  Stoffwechselprodukte  während  der  einfachen  Ernährungs^ 
Tätigkeit  auf  die  andere  Nervenzelle  oder  auf  die  Zelle  des  Endorganes 
ausüben,  als  „trophische“,  die  Einwirkung,  welche  die  während  der  spe¬ 
zifischen  Tätigkeit  ausgeschiedenen  Stoffwechselprodukte  ausüben,  als  „Er¬ 
regung“  oder  „Reiz“  zu  betrachten  wären“. 

Schon  die  Aufstellung  dieser  Hypothese  zeigt  den  scharfen  Gegen¬ 
satz  zwischen  Einst  und  Jetzt,  insbesondere  wenn  man  ihr  den  vielzitierten 
Satz  von  Cuvier  gegenüberstellt:  „Le  Systeme  nerveux  est,  au  fond,  tout 
P animal;  les  autres  systemes  ne  sont  lä  que  pour  le  servir.“  Früher 
galt  jede  Organkorrelation  für  nervös,  heute  werden  auch 
die  nervösen  Beziehungen  vielfach  als  chemisch  vermittelte 
zu  betrachten  sein. 

Definition  und  Abgrenzung  des  Begriffes  der  inneren 

Sekretion. 

Zweierlei  Mechanismen  sind  es,  welche  bei  der  geordneten  Tätigkeit 
des  komplizierten  Tierkörpers  in  Wirksamkeit  treten.  Neben  der  ner¬ 
vösen  Verknüpfung,  welche  offenbar  in  erster  Reihe  zur  rascheren 
Durchführung  von  Anpassungen  dient,  besteht  eine  chemische  Kor¬ 
relation  (1er  Teile:  Jedes  Organ,  jedes  Gewebe  und  in  letzter  Reihe 
jede  Zelle  des  Organismus  kann  durch  den  eigenen  Chemismus,  durch 
spezifische  Sekretionsprodukte  unter  Vermittlung  des  zirkulierenden  Blutes 
auf  die  übrigen  Teile  einen  bestimmenden  Einfluß  ausüben.  Auf  diese  Weise 
kommt  die  aneinander  gepaßte  Tätigkeit  der  Teile  des  Gesamtkörpers 
zustande  und  wird  ein  harmonisches  Zusammenwirken  garantiert. 

Für  die  neurale  Korrelation  liefert  der  Nachweis  verbindender  Nerven¬ 
bahnen  eine  morphologische  Grundlage,  auf  welcher  sich  dann  erst  die 
physiologische  Untersuchung  jener  Vorgänge  aufbauen  kann,  die  zu  einer 
Tätigkeitsäußerung  der  vorhandenen  Nervenapparate  führen.  Der  nervöse 
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Reflex  wird  auch  zuweilen  durch  chemische  Substanzen  ausgelöst.  So 
wissen  wir  z.  B.,  daß  der  auf  die  Oberfläche  des  Magens  abgesonderte 
sauere  Saft  in  regelmäßigen  Intervallen  einsetzende  Öffnungen  des  Sphincter 
pylori  und  der  Darminhalt  Bewegungen  des  Darmkauals  veranlaßt.  Hier 
liegen  Fälle  von  chemisch  ausgelösten  Fernwirkungen  vor,  welche  an  einer 
inneren  Oberfläche  durch  die  Erregung  zentripetal  leitender  Nervenbahnen 
vermittelt  werden. 

Die  chemischen  Boten  können  aber  selbst  den  Blutweg  betreten,  um 
Nachrichten  zu  anderen  Teilen  zu  überbringen.  Eine  solche  rein  humorale 
Korrelation  tritt  bei  der  Bildung  des  sog.  Sekretins  in  Erscheinung. 

Der  in  das  Duodenum  eintretende  sauere  Magensaft,  beziehungsweise 
Chymus  erregt  in  den  Epithelzellen  der  Darmschleimhaut  die  Produktion 
einer  Substanz,  welche  dann  auf  dem  Blutwege  ohne  Vermittlung  von 
Nerven  eine  Absonderung  von  Pankreassaft,  eine  vermehrte  Gallenberei¬ 
tung  in  der  Leber  und  die  Bildung  von  Succus  cntericus  in  den  Darm¬ 
wanddrüsen  hervorruft.  Bayliss  und  Starling  (c),  welche  diese  Vorgänge 
näher  studiert  haben,  haben  für  solche  physiologische  Stoße,  welche  als 
Vermittler  zwischen  den  verschiedenen  Körperteilen  tätig  sind,  den  Namen 
„Hormone“  (von  opaaco  =  erwecken  oder  erregen)  vorgeschlagen.  Diese 
Bezeichnung  ist  allgemein  angenommen  worden  und  wird  gleichbedeutend 
mit  Reizstoff  oder  Beeinflussungsstoff  gebraucht.  E.  A.  Schäfer  (m) 
weist  darauf  hin,  daß  der  Ausdruck  Hormon  kaum  verwendbar  ist  für 
solche  Beeinflussungsstoffe,  welche  eine  Tätigkeit  nicht  anregen,  sondern 
hemmen  und  schlägt  für  diese  Art  von  Stoffen  die  Bezeichnung  Chalone 
(von  yaAaoj  =r  schlaff  machen)  vor.  Hormone  und  Chalone,  anregende  und 
hemmende  Stoffe  sollten  unter  der  gemeinsamen  Bezeichnung  autakoide 
Substanzen  (von  t 6  «x.o;  =  Heilmittel,  auxo;  =  selbst)  zusammengefaßt 
werden.  Zur  allgemeinen  Anwendung  ist  bisher  nur  die  Bezeichnung  Hor¬ 
mon  gelangt. 

Alle  Organe,  welche  nachgewiesenermaßen  solche  die  Funktionen  ent¬ 
fernter  Teile  anregende  oder  überhaupt  beeinflussende  Stoffe  liefern,  sind 
als  hormonbildende,  hormonopoetische  [Falta  (o) J,  oder  hormopoe- 
tische  [W.B.Bell  (f)\  Organe  zu  betrachten.  Schieferdeckers  (e)  Vor¬ 
schlag,  sie  Beeinflussungsorgane,  abgekürzt  B- Organe  zu  benennen, 
drang  nicht  durch;  gebräuchlicher  ist  die  Bezeichnung  innersekretorische 
oder  endokrine  Organe.  In  neuester  Zeit  werden  in  der  deutschen  Lite¬ 
ratur  vielfach  die  Ausdrücke  Inkretions-  oder  Inkretorgane  und  für  die 
Produkte  ihrer  Tätigkeit  Inkrete  gebraucht,  Bezeichnungen,  die  auf  An¬ 
regung  von  W.  Roux  zum  erstenmal  von  Abderhalden  angewendet  wurden. 

Zu  einer  schärferen  Abgrenzung  des  Begriffes  der  inneren  Sekre¬ 
tion  muß  zunächst  betont  werden,  daß  nicht  jede  durch  ein  Organ 
erzeugte  Änderung  der  Blutmischung,  nicht  jede  metakerastisebe  Organ¬ 
tätigkeit  als  innere  Sekretion  aufzufassen  ist,  sondern  nur  die  Produk¬ 
tion  chemischer  Substanzen.  Die  Bildungsstätten  der  morphotischen 
Elemente  des  Blutes,  die  Milz,  die  Lymphdrüsen  und  das  Knochenmark, 


Definition  und  Abgrenzung  des  Begriffes  der  inneren  Sekretion.  f  A 

verändern  wohl  die  Blutbeschaffenheit,  indem  sie  durch  Abgabe  neuer 
Formelemente  die  Zahl  und  das  Verhältnis  der  körperlichen  Blutbestand¬ 
teile  regeln,  sie  sind  aber  bei  dieser  funktionellen  Leistung  nicht  als  inner¬ 
sekretorische  Organe  anzusehen. 

Wir  sind  zwar  über  die  Form,  in  welcher  die  echten  inneren  Sekrete, 
die  Hormone,  in  den  einzelnen  Fällen  in  die  Blutbahn  gelangen,  nur  sehr 
mangelhaft  unterrichtet,  so  daß  es  nicht  ausgeschlossen  ist,  daß  ein  Hor¬ 
mon  als  morphologischer  Blutbestandteil  oder  zumindest  an  einen  solchen 
geknüpft  seinen  Weg  betritt.  So  weist  beispielsweise  E.  Schwarz  ( a )  in  hypo¬ 
thetischer  Form  darauf  hin,  daß  in  den  eosinophilen  Zellen  ein  Hormon 
für  die  autonom  innervierten  sekretorischen  Zellterritorien  enthalten  sein 
dürfte.  Doch  müssen  wir  vorerst  noch  daran  festhalten,  daß  die  zelligen 
Elemente  des  Blutes  zwar  als  solche  eine  innere  Sekretion  besitzen,  doch 
nicht  selbst  als  innere  Sekrete  betrachtet  werden  können.  Die  innere 
Sekretion  umfaßt  nur  die  im  Organstoffwechsel  entstandenen 
chemischen  Substanzen. 

Von  Seite  der  Morphologen  wird  allerdings  die  Berechtigung  zu  einer 
derartigen  Erweiterung  des  Gebietes  bestritten.  Denn  wenn  auch  zugegeben 
wird,  daß  die  Verarbeitung  von  aus  dem  Blute  stammenden  Substanzen 
und  die  Abgabe  der  Umwandlungsprodukte  an  das  Blut  eine  allgemeine 
Eigenschaft  aller  lebenden  Zellen  bildet,  so  wird  doch  betont,  daß  vom 
morphologischen  Gesichtspunkte  nur  bestimmten  Strukturen  eine  echte 
sekretorische  Tätigkeit  zugeschrieben  werden  könne. 

Nach  dieser  Auffassung  können  nur  solche  Gewebe,  welche  besonders 
differenzierte  Zellen,  die  sich  histologisch  als  Epithelzellen  präsen¬ 
tieren,  sei  es  einzeln,  sei  es  zu  geschlossenen  Verbänden  vereinigt,  ent¬ 
halten,  wirklich  sezernieren.  Nicht  der  Besitz  eines  eigenen  Ausführungs¬ 
ganges,  wie  ehemals,  sondern  nur  der  Aufbau  aus  epithelialen  Ele¬ 
menten  charakterisiere  eine  sezer liierende  Drüse.  Fehlt  der  Ausfüh¬ 
rungsgang,  ist  aber  die  epitheliale  Struktur  vorhanden,  dann,  aber  nur 
dann  könne  von  einer  Drüse  mit  innerer  Sekretion  (Glandula  clausa 
nach  der  Nomenklatur  der  B.  N.  A.)  gesprochen  werden.  Zu  den  inner¬ 
sekretorischen  Organen  wären  demnach  die  Schilddrüse,  die  Beischild¬ 
drüsen,  die  Nebenniere  nur  mit  ihrem  epithelialen  Rindenanteile,  die  Hypo¬ 
physe  in  ihrem  drüsigen  Abschnitte  und  die  intertubulären  Zellhaufen  oder 
Langerhanssohm  Inseln  des  Pankreas  zu  rechnen.  Andere  Gewebe,  wie 
z.  B.  die  sogenannte  Karotisdrüse,  die  Marksubstanz  der  Nebenniere  und 
das  ganze  chromaffine  Gewebe  würden  nicht  in  diese  Gruppe  gehören. 

Das  letztgenannte  Beispiel  zeigt  aber  klar,  daß  eine  solche  Ein¬ 
schränkung  des  Begriffes  der  inneren  Sekretion  durch  morphotisch-gene- 
tische  Gesichtspunkte  nicht  genügend  begründet  ist  und  zur  Klärung  der 
Frage  nicht  beiträgt.  Denn  gerade  hier  haben  wir  ein  Gewebe  vor  uns, 
dessen  innere  Sekretion  unzweifelhaft  festgestellt  ist,  bei  welchem  wir  das 
Sekretionsprodukt  chemisch  rein  in  den  Händen  haben,  und  doch  kann 
das  chromaffine,  Adrenalin  sezernierende  Gewebe  weder  genetisch,  noch 
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morphologisch  als  Epithel-  oder  Drüsengewebe  gelten.  Wollte  man  übrigens 
nur  bei  der  Tätigkeit  echter  Drüsen,  gleichviel  ob  sie  Ausführungsgänge 
besitzen  oder  nicht,  von  einer  Sekretion  und  dann  je  nach  der  Richtung, 
welche  das  Sekretionsprodukt  einschlägt,  von  einer  externen  und  internen 
Sekretion  sprechen,  dann  müßte  man  alle  Drüsen  als  mehrflächige  ansehen 
und  weiterhin  den  Nachweis  erbringen,  daß  beide  Arten  von  Sekretion 
an  dasselbe  morphologische  Substrat  der  Drüsenzelle  gebunden  sind.  Nach 
den  vorliegenden  Erfahrungen  scheint  eine  solche  Annahme  für  die 
meisten  Fälle  nicht  zuzutreffen.  Für  die  männlichen  Keimdrüsen  ist  es 
beispielsweise  sehr  wahrscheinlich,  daß  ihre  innere  Sekretion  nicht  oder 
nicht  ausschließlich  von  den  spermaabsondernden  Elementen,  sondern  viel¬ 
leicht  in  erster  Linie  von  dem  interstitiellen  Gewebe  besorgt  wird. 

Vom  morphologischen  Standpunkte  kann  für  die  „Drüsen  ohne 
Ausführungsgang“  der  eigenartige  Strukturcharakter  namentlich  ge¬ 
genüber  den  im  ganzen  Körper  verbreiteten  Geweben,  wie  z.  B.  Kno¬ 
chen,  Knorpel.  Bindegewebe  etz.  als  unterscheidendes  Merkmal  hervor¬ 
gehoben  werden. 

Beachtenswert  ist  der  neuestens  von  Bujard  (b)  unternommene  Ver¬ 
such  einer  Gruppierung  der  Drüsen  nach  ihren  morphologischen  Beziehungen. 
Der  einen  Gruppe  der  epithelialen  Drüsen  mit  exokriner  Funktion 
stellt  er  die  zweite  Gruppe  der  paraepithelialen  Drüsen  mit  endo¬ 
kriner  Funktion  gegenüber.  Die  letztere  Gruppe,  durch  eine  innige  Zu¬ 
sammenlagerung  des  drüsigen  Gewebes  mit  dem  Gefäßnetz  charakterisiert, 
begreift  von  den  interstitiellen  Zellen  an  vereinzelte  endokrine  Zellen, 
größere  Zellhaufen  bis  zu  konglobierten  Drüsen  in  sich.  Im  chromaffinen 
System  finden  sich  alle  Typen  der  endokrinen  Serie  (vereinzelte  Zellen 
der  sympathischen  Ganglien,  größere  Zell  hauten  in  den  Paraganglien  und 
eine  Drüsenformation  im  Nebennierenmarke).  Die  vesikulösen  Drüsen  stellen 
eine  intermediäre  Form  zwischen  der  epithelialen  und  paraepithelialen 
Gruppe  dar.  Die  ursprünglich  exokrine  Schilddrüse  wird  beispielsweise 
mit  dem  Verluste  ihres  Ausführungsganges  erst  zur  vesikulösen  Drüse, 
während  die  Langerhansschen  Zellhaufen  nach  der  Balancementtheorie 
diese  Umwandlung  erst  später  erfahren  und  auch  im  rückläufigen  Sinne 
durchmachen  können.  Nach  Bujard  ist  die  Leber  das  vollkommenste  endo¬ 
krine  Parenchym,  das  noch  überdies  exokrine  Funktionen  vollführt. 

Vom  physiologischen  Standpunkte  müssen  wir  daran  festhalten, 
daß  alle  Organe  außer  den  ihrer  Struktur  nach  ihnen  zukommenden 
besonderen  Leistungen  und  in  weitem  Ausmaße  unabhängig  von  ihrer 
Struktur  eine  spezifisch  produktive  Tätigkeit  entfalten,  eine  innere 
Sekretion  besitzen.  Wenn  für  diese  Schieferdecker  (e)  die  Bezeichnung 
„spezifische  innere  Abscheidung  oder  Ausscheidung“  vorschlägt,  so  ist  dies 
im  Grunde  genommen  nur  eine  Verdeutschung  des  Wortes  Sekretion.  Wir 
können  den  eingebürgerten  Namen  „innere  Sekretion“  um  so  mehr  beibe¬ 
halten,  als  damit  zugleich  die  durch  die  historische  Entwicklung  der  Lehre 
begründete  Vorstellung  verknüpft  ist,  daß  die  spezifischen  inneren  Sekrete 
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als  physiologische  Hormone  für  die  Tätigkeit  anderer  Teile  und  für 
den  Gesamtorganismus  von  Bedeutung  sind,  daß  sie  chemische  Korrela¬ 
tionen  vermitteln.  Die  Roux  sehe  Bezeichnung  „Inkretion“  hatte  von  vorne- 
herein  den  gleichen  Begriffsinhalt  und  bedeutet  eine  willkommene  sprach¬ 
liche  Bereicherung. 

Zur  genaueren  Abgrenzung  der  innersekretorischen  Organe  könnte 
vielleicht  der  Chemismus  bei  der  Entstehung,  ferner  die  Zusammensetzung 
und  das  Endschicksal  der  von  den  einzelnen  Organen  gelieferten  Stoff¬ 
wechselprodukte  herangezogen  werden.  Es  ist  in  der  letzten  Zeit  von  meh¬ 
reren  Seiten  [Meitzer  (e),  Gley  (a)]  darauf  hingewiesen  worden,  daß  streng 
genommen  eigentlich  eine  Scheidung  zu  treffen  wäre  zwischen  solchen 
Produkten  des  Chemismus  der  Organe,  welche  nur  als  Endglieder  der 
Zersetzungsvorgänge,  als  Abbau-  oder  Nebenprodukte  und  Schlacken  des 
Organstoffwechsels  anzusehen  sind  und  den  Blutweg  nur  zum  Zwecke  der 
ehebaldigen  Eliminierung  betreten,  und  jenen  Substanzen,  welche  in  den 
einzelnen  Organen  in  spezifischer  Weise  gebildet  werden,  in  die  Blutbahn 
gelangen  und  dann  in  entfernten  Organen  besondere  Funktionen  zu  er¬ 
füllen  haben.  Nur  die  in  endokrinen  Drüsen  gebildeten,  spezifischen  Reiz¬ 
stoffe  wären  als  echte  Hormone  aufzufassen,  während  für  die  bei  jeder 
Zelltätigkeit  sich  bildenden  Zersetzungsprodukte,  welche  gewissermaßen 
nur  im  Nebenamte  Reizstoffe  für  entfernte  Gewebe  darstellen,  von  Gley 
die  Bezeichnung  Parhormone  in  Vorschlag  gebracht  wurde.  Angesichts 
der  äußerst  spärlichen  Kenntnisse  über  die  Bildung  und  Zusammensetzung 
der  Reizstoffe  ist  meines  Erachtens  eine  solche  Abgrenzung  noch  kaum 
durchführbar.  Wenn  ein  gewöhnliches  Stoffwechselendprodukt  noch  chemi¬ 
sche  Korrelationen  im  Organismus  vermittelt,  wenn  ihm  die  im  Begriffe  der 
Hormone  enthaltene  Reizwirkung  zukommt,  dann  ist  es  eben  nach  meinem 
Dafürhalten  ohne  Rücksicht  auf  seine  Abstammung,  Zusammensetzung  und 
Endschicksal  in  einer  Richtung  als  Hormon  aufzufassen. 

Tatsächlich  sehen  wir  in  zahlreichen  Fällen,  daß  gerade  die  bei  jeder 
Zelltätigkeit  sich  bildenden  Zersetzungsprodukte,  welche  aus  den  betreffen¬ 
den  Zellen  als  überflüssige  oder  schädliche  Schlacken  schleunigst  entfernt 
werden,  an  entfernten  Stellen  des  Organismus  noch  wichtige  Funktionen 
auslösen  können. 

Diejenigen  Tätigkeitsäußerungen,  welche  gewöhnlich  als  Folgen  einer 
automatischen  Reizung  der  nervösen  Zentralorgane  betrachtet  werden,  sind 
durch  Stoffwechselprodukte  der  Zellen,  durch  das  gemeinsame  Erzeugnis 
der  Lebensvorgänge  im  Protoplasma  ausgelöste  Effekte.  So  sind  beispiels¬ 
weise  bei  der  Erstickung  die  Veränderungen  der  Atmung  und  der  Herz¬ 
tätigkeit,  die  Krämpfe  der  willkürlichen  Muskeln  und  die  tonische  Kon¬ 
traktion  der  Gefäßmuskulatur  nur  Reizfolgen  der  im  Überschüsse  kreisen¬ 
den,  weil  nicht  entfernten  Zersetzungsprodukte  des  Stoffwechsels.  Die 
Regulation  der  normalen  Atmung  erfolgt  durch  chemische  Reizstoffe. 
Die  von  der  Peripherie  anlangenden  nervösen  Erregungen  können  die 
Atmung  wohl  modifizieren,  für  ihre  Regulation  reichen  sie  nicht  hin. 
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Es  sind  vielmehr  die  während  und  durch  die  Gewebstätigkeit  entstan¬ 
denen  Schlacken,  nach  der  Hypothese  von  Miesclier,  die  durch  neuere 
Versuche  von  Laqueur  und  Verzär  gestützt  wird,  die  als  Endprodukt 
der  Oxydationsprozesse  entwickelte  Kohlensäure,  welche  die  sogenannte 
automatische  Reizung  des  Atemzentrums  besorgt.  Der  wechselnde  Gehalt 
des  Blutes  an  C02  bewirkt  eine  den  jeweiligen  Anforderungen  des  Organis¬ 
mus  angepaßte  Änderung  in  der  Atmung  und  in  der  Zufuhr  von  Sauer¬ 
stoff.  Steigt  die  C02-Spannung  im  Blute,  dann  wird  durch  die  Auslösung 
beschleunigter  und  vertiefter  Atmungen  das  gesteigerte  Bedürfnis  der  Gewebe 
nach  Sauerstoff  befriedigt.  Bei  übermäßiger  Gewebstätigkeit,  insbesondere 
bei  angestrengter  Muskelarbeit,  entstehen  noch  andere  saure  Produkte  der 
unvollkommenen  Verbrennung,  wie  die  Milchsäure.  Diese  Säuren,  ebenso  wie 
die  Kohlensäure  wirken  nur  durch  ihre  Säurenatur,  indem  sie  die  H+-ionen- 
konzentration  des  Blutes  erhöhen.  Nach  der  von  Winter  stein  aufgestellten 
und  durch  neuere  Untersuchungen  (Douglas,  Hasselbalch)  vielfach  gestützten 
Theorie  besorgt  die  Wasserstoffionen-Konzentration  des  Blutes  die  Regulie¬ 
rung  der  normalen  Atmung,  die  ihrerseits  den  Hauptfaktor  für  die  Konstant¬ 
erhaltung  der  Blutreaktion  darstellt.  Auf  diesem  Umwege  bilden  die  Zwischen¬ 
produkte  und  vor  allein  das  allgemeine  Endprodukt  des  Stoffwechsels:  die 
Kohlensäure  die  für  die  normale  Atmung  wirksamen  Hormone. 

Nach  Y.  Henderson  (a)  reguliert  die  Kohlensäure  nicht  nur  die  Atem¬ 
bewegungen  *),  sondern  ist  vielleicht  für  alle  Funktionen  des  Organismus 
von  ausschlaggebender  Bedeutung.  Die  Körperzellen  sind  auf  ein  bestimmtes 
Kohlensäureoptimum  eingestellt,  so  daß  jede  Vermehrung  oder  Verminderung 
der  Kohlensäurespannung  in  den  Körperflüssigkeiten  schädlich,  sogar  tödlich 
wirken  kann. *  2) 

Neuestens  gelangt  Mansfeld  (i),  Mansfeld  und  Szentgyörgyi  auf  Grund 
seiner  Versuche  zu  dem  Schlüsse,  daß  die  Kohlensäure  ein  unentbehrliches 
Anregungsmittel  für  das  Herz  und  die  quergestreifte  Muskulatur  sei. 

Das  herangezogene  Beispiel  —  es  ist  nicht  das  einzige,  doch  eines 
der  beststudierten  —  zeigt  zur  Evidenz,  daß  Stoffwechselendprodukte  bei 
der  Durchführung  chemischer  Korrelationen  eine  wichtige  Rolle  spielen. 
Es  können  zweifellos  Stoffe  der  verschiedensten  Abstammung  und  der  ver¬ 
schiedensten  chemischen  Struktur  als  Reizsubstanzen  wirksam  sein.  Innere 
Sekrete  können  durch  komplizierte  synthetische  Prozesse  entstehen,  sie 
können  aber  ebensogut  einfache  Abbauprodukte  sein.  Das  Wesentliche  ist, 
daß  sie  in  anderen  Teilen  Funktionsänderungen  bedingen  und  zu 
diesem  Behufe  den  Blut  weg  betreten.  Es  kommt  nur  darauf  an  —  und  das 


6  Für  die  Regelung  der  normalen  Atmung  wird  von  anderer  Seite  [so  noch 
neuestens  F.  Roeder  (a,  b) j  nicht  die  Anhäufung  der  Kohlensäure,  sondern  der  relative 
Mangel  au  Sauerstoff  oder  ein  Zusammenwirken  beider  Faktoren  als  bestimmend 
angesehen. 

2)  Nach  den  Versuchen  von  Ciovini  (b)  soll  die  leukozytäre  Wirkung  der  COa  auf 
das  Knochenmark  unter  Vermittlung  von  endokrinen  Organen,  vor  allem  der  Neben¬ 
niere,  in  zweiter  Reihe  der  Hypophyse  und  Thyreoidea  ausgelöst  werden. 
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gibt  auch  Gley  (tu)  mit  dem  Satze  zu:  „la  notion  d’hormone  est  inseparable 
de  celle  de  correlation  fonctionelle“  — ,  ob  eine  im  Organismus  auf  irgend 
eine  Weise  entstandene  Substanz  noch  chemische  Korrelationen  vermittelt. 
Dann  ist  es  nur  eine  Frage  der  Nomenklatur  und  im  Wesen  gleichgültig, 
oh  man  jeden  Beeinflussungsstoff  als  Hormon  bezeichnet  oder  diesen 
Namen  nur  für  spezifische  Drüsensekrete  reserviert  und  die  übrigen  Par- 
hormone  benennt. 

Die  Entwicklung  der  chemischen  Korrelation  kommt  nach  der  von 
Starling  (d)  geäußerten,  sehr  plausiblen  Meinung,  nicht  durch  die  Hervor¬ 
bringung  einer  besonderen  Substanz,  sondern  durch  die  Erwerbung  einer 
spezifischen  Empfindlichkeit  seitens  eines  anderen  funktionell  ver¬ 
wandten  Gewebes  zustande. x) 

In  einer  sehr  lesenswerten  Abhandlung  betont  Maurer  (g),  daß  die 
innersekretorischen  Organe  keine  primären  Organe  sind,  sie  entstehen 
nicht  von  vornherein  als  das,  was  sie  jetzt  sind,  sondern  sie  entwickeln 
sich  alle  auf  dem  Boden  eines  anderen  Organs.  In  dieser  Beziehung  sind  zu 
unterscheiden  Organe,  die  als  Rudimente  anderer,  überflüssig  gewordener 
Organe  doch  konsequent  bestehen  bleiben,  z.  B.  die  Epithelkörperchen, 
von  anderen,  welche  sich  auf  dem  Boden  eines  noch  wichtigen  und  funk¬ 
tionierenden  Organs  entwickelten,  z.  B.  die  Langerh cmsschen  Inseln,  und 
schließlich  von  wieder  anderen,  welche  sich  in  ihrer  Vollständigkeit  zu 
innersekretorischen  Organen  umgewandelt  haben,  z.  B.  die  Schilddrüse. 
Die  Abgabe  der  im  Organstoffwechsel  entstandenen  Abbauprodukte  kann 
neben  der  eigentlichen  Hauptfunktion  für  den  Organismus  unentbehrlich 
werden,  und  es  entwickelt  sich  zur  Ausübung  dieser  Funktion  ein  eigenes 
Gewebe  aus  dem  Organgewebe  (Langerhanssche  Inseln)  oder  es  bleibt  das 
Rudiment  eines  schon  unnötigen  Organs  zur  Ausübung  dieser  Funktion 
als  innersekretorisches  Organ  zurück  (Epithelkörperchen). 

An  dem  Beispiele  des  Adrenalins  habe  ich  bereits  in  den  früheren 
Auflagen  darauf  hingewiesen,  daß  „in  der  funktionellen  Leistung 
des  vom  Adrenal System  produzierten  Hormons  die  genetische  Verwandt¬ 
schaft  zum  sympathischen  Nervensystem  während  des  ganzen  Lebens 
andauernd  zum  Ausdruck  gelangt“  (3.  Aufl.,  II.,  p.  39).  In  diesem  Hin¬ 
weise  ist  die  Grundidee  einer  von  Ide  neuestens  aufgestellten  Hypothese 
über  die  Hormone  bereits  ausgesprochen,  nach  welcher  die  physiologische 
Rolle  der  Blutdrüsen  aus  ihrem  embryonalen  Ursprung  zu  erklären 
wäre.  „Ihre  Zellen  bewirken  nur  eine  Mehrproduktion  der  den  Mutter¬ 
zellen  eigenen  Substanzen ,  die  für  sie  selbst  und  für  die  Schwester¬ 
zellen  nützlich  sind“.  Ide  erwähnt  außer  dem  Adrenalin  noch  folgende 
Beispiele:  Die  Langerhansschm  Inseln  als  Abkömmlinge  der  Pankreas- 
azini  haben  die  Grundeigenschaft  der  Mutterzellen,  die  Beeinflussung  der 

9  Siehe  hierzu  A.  Zoller ,  Ein  chemisch-biologischer  Grundriß  zur  inneren  Se¬ 
kretion.  Biol.  Cbl.,  37,  p.  315,  1917.  —  L.  Hallion,  Sur  les  raisons  ddterminantes  du  siege 
anatomique  des  glandes  secretion  interne.  C.  r.  S.  B.,  83,  p.  295,  1920. 

Biedl,  Innere  Sekretion.  4.  Aufl. 
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Amylo-,  Lipo-  und  Proteolyse  beibehalten  und  verhindern  auf  diesem 
Wege  das  Zustandekommen  der  diabetischen  Stoffwechselstörung.  Die 
interstitiellen  Zellen  der  Keimdrüsen  arbeiten  bei  ihrer  Beeinflussung  der 
sekundären  Sexusmerkmale  für  ihre  Schwesterzellen  des  generativen  An¬ 
teiles.  Die  genetische  Verwandtschaft  der  Nebennierenrinde,  bzw.  des 
Interrenalsystems  mit  den  Keimdrüsen  findet  ihren  Ausdruck  in  dem 
Einflüsse  dieses  Systems  auf  das  Körperwachstum,  die  Pubertätsentwicklung 
und  auf  die  sekundären  Charaktere.  Einigermaßen  gewagt  ist  die  Annahme 
von  lde ,  daß  die  Hypophyse  eine  ältere  Schwester  des  genito-urinären 
Apparates  sei.  Doch  im  Ganzen  kann  sein  Hinweis  als  Arbeitshypothese 
bei  der  weiteren  Erforschung  der  endokrinen  Drüsen  und  ihrer  Funktionen 
zweifellos  gute  Dienste  leisten. 

Das  einzige  allgemein  gültige  Merkmal  der  Hormone  ist  heute  nur 
ein  negatives.1)  Sie  gehören  sicher  nicht  in  die  Reihe  jener  Sub¬ 
stanzen,  welche  man  als  Antigene  bezeichnet  und  welche  nach 
Ehrliche  Auffassung  eine  zur  Verankerung  mit  dem  Protoplasma  dienende, 
haptophore  und  eine  oder  mehrere  die  spezifischen  Wirkungen 
bedingenden  Seiten  ketten  besitzen.  Die  Hormone  haben  mit  den 
Antigenen  die  Wirkungen  in  minimen  Mengen  gemein,  doch  unterscheiden 
sie  sich  wesentlich  durch  das  Fehlen  der  Inkubationszeit  und  vor  allem 
dadurch,  daß  sie  niemals  zur  Antikörperbildung  Veranlassung  geben.  Die 
letzteren,  negativen  Eigenschaften  der  Hormone  werden  verständlich,  wenn 
wir  ihre  physiologische  Funktion  ins  Auge  fassen.  Die  möglichst  rasche 
Vermittlung  von  Anpassungen  und  die  öftere  Wiederholung  derselben 
Leistung  sind  Aufgaben,  die  mit  Stoffen  von  Antigencharakter  nicht  voll¬ 
führt  werden  können. 

Es  ist  die  Aufgabe  der  weiteren  Forschung,  eine  nähere  chemische 
Charakterisierung  der  einzelnen  Hormone  zu  liefern  und  dann  zu  entschei¬ 
den,  ob  ihre  Wirkungen  in  der  chemischen  Konstitution  oder  in  sonstigen 
physikalisch-chemischen  Eigenschaften  die  Erklärung  finden. 

Eine  große  Gruppe  von  chemischen  Anpassungen  des  Körpers  wird 
allerdings  aus  der  Lehre  der  inneren  Sekretion  von  vorneherein  auszuschließen 
sein,  nämlich  alle  jene,  welche  dann  in  Erscheinung  treten,  wenn  Arzneimittel 
oder  Giftsubstanzen  von  außen  in  den  Organismus  gelangen.  Die  Forschungen 
der  letzten  Dezennien  haben  uns  eine  kaum  übersehbare  Reihe  von  chemischen 
Wechselwirkungen  kennen  gelehrt,  welche  der  Tierkörper  den  Krankheits¬ 
erregern  und  ihren  giftigen  Produkten,  aber  auch  sonstigen  Giften  gegen¬ 
über  als  Kampf-  und  Schutzmittel  in  Aktion  setzt.  Ihr  Studium  hat  be¬ 
reits  eine  große  Wissenschaft,  die  Immunitätslehre,  geschaffen.  Es  unter¬ 
liegt  wohl  keinem  Zweifel,  daß  den  Entgiftungsprozessen  und  der  Anti- 


*)  E.  Richter  (a,  b)  gibt  als  gemeinsames  biochemisches  Zeichen  an,  daß  er  in 
den  Extrakten  aller  endokrinen  Organe,  vor  allem  der  Nebenniere,  Thyreoidea  und 
Hypophyse,  tteffuktionsstoffe  (die  er  übrigens  nicht  für  identische  hält)  nachvveisen 
konnte,  die  aus  einer  Lösung  von  Gold-Natriumchlorid  kolloidales  Goldsol  ausfällen. 
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körperbildung  eine  Modifikation  der  chemischen  Tätigkeit  der  Gewebe  zu¬ 
grunde  liegt,  daß  hierbei  eine  innere  Sekretion  der  Zellen  die  wichtigste 
Rolle  spielt.  Doch  müssen  wir  schon  aus  praktischen  Gründen  der  Zweck¬ 
mäßigkeit  die  Erörterung  der  inneren  Sekretion  auf  solche  chemische 
Korrelationen  beschränken,  welche  unter  physiologischen  Verhältnissen,  ohne 
das  Hinzutreten  äußerer  Agentien  ausschließlich  zwischen  den  einzelnen 
Körperteilen  zustande  kommen. 

Eine  solche  Abgrenzung  kann  naturgemäß  niemals  scharf  durchge¬ 
führt  werden,  da  doch  die  Organismen  niemals  für  sich  isoliert  bestehen 
können  und  mit  ihrer  äußeren  Umgebung  stets  in  Beziehung  treten  müssen. 
Mit  der  Nahrung  gelangen  bereits  fremde  »Stoffe  in  den  Körper,  werden 
im  Darmkanal  durch  die  reiche  Bakterienflora  und  durch  die  Verdauungs¬ 
fermente  so  verändert,  daß  schon  hier  giftige  Zersetzungsprodukte  ent¬ 
stehen,  die  dann  in  die  Blutbahn  gelangen.  Die  bei  dem  Abbau  der 
Nahrungsstoffe,  insbesondere  des  Eiweißes,  gebildeten  intermediären  Gift¬ 
substanzen  wrerden  durch  die  innersekretorische  Tätigkeit  mancher  Organe, 
vor  allem  der  Leber,  unschädlich  gemacht.  Es  ist  nur  Sache  der  Überein¬ 
kunft  und  somit  einigermaßen  willkürlich,  wenn  diese  Entgiftungsprozesse 
als  Maßnahmen  des  Organismus  gegen  Autointoxikationen  noch  in  das 
Gebiet  der  inneren  Sekretion  einbezogen  werden,  während  beispielsweise 
die  ganz  analoge  entgiftende  Tätigkeit  der  Leber  gegenüber  den  soge¬ 
nannten  exogenen  Giften  nicht  mehr  hinzugerechnet  wird. 

Einteilung  der  inneren  Sekretion. 

Versuchen  wir  nun  in  dem  dermaßen  abgegrenzten  Gebiete  der 
inneren  Sekretion  eine  nähere  Einteilung.  In  Anlehnung  an  die  alte,  von 
Berzelius  inaugurierte  Einteilung  der  echten  Drüsensekretion  in  eine  rekre- 
mentielle  und  eine  exkrementielle  wird  auch  bei  der  inneren  Sekretion 
— -  wenigstens  heute  noch  —  eine  ähnliche  Zweiteilung  vorgenommen.  Bei 
dem  heutigen  Stande  der  Kenntnisse  glaubt  man  unter  dem  Begriffe  der 
inneren  Sekretion  zweierlei  subsumieren  zu  müssen.  Erstens  eine  positive 
rekrementielle  Sekretion,  die  Produktion  von  Hormonen,  und  zweitens 
eine  zuweilen  auch  als  negative  Sekretion  bezeichnete  Tätigkeit  der 
Organe,  welche  die  Entfernung,  beziehungsweise  Unschädlichmachung  solcher 
im  Blute  kreisender  Stoffe  besorgt,  welche  die  Arbeit  anderer  Teile  beein¬ 
trächtigen  und  vielleicht  auch  den  Bestand  des  ganzen  Organismus  ge¬ 
fährden  könnten.  Die  letztere  Funktion  wird  in  Parallele  gestellt  zur  äußeren 
Sekretion  der  sogenannten  Exkretionsorgane,  wie  die  Flaut,  der  Darm,  die 
Lunge  und  die  Niere,  welche  den  Körper  von  nutzlosen  und  schädlichen 
Substanzen  befreien. 

Doch  fällt  ein  wesentlicher  Unterschied  zwischen  den  beiden 
Gruppen  von  Vorgängen  sofort  auf.  Während  die  Exkretionsorgane 
den  betreffenden  Stoff  aus  dem  Körper  eliminieren,  ist  dieser  Weg  in 
unserem  Falle  nicht  gangbar,  denn  bei  dem  Mangel  eines  nach  außen 
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mündenden  Ausführungsganges  gelangen  die  dem  Blute  entstammenden 
Substanzen  zuletzt  doch  wieder  in  das  Blut  zurück.  Die  Befreiung  des 
Gesamtkörpers  kann  daher  nur  so  erfolgen,  daß  die  schädlichen 
Schlacken  dem  Blute  entzogen,  in  den  Organen  selbst  festgehalten 
oder  dort  in  eine  unschädliche  Modifikation  übergeführt  und  erst 
als  solche  an  das  Blut  abgegeben  werden. 

Der  erste  Modus  kommt  hauptsächlich  jenen  Abfallstoffen  gegen¬ 
über  zur  Anwendung,  welche  als  geformte  Elemente  im  Blute  kreisen. 

Das  auf  verschiedene  Körperregionen  verteilte  adenoide  oder  lympha¬ 
tische  Gewebe,  Knochenmark,  Milz  und  Leber  sind  die  Organe,  welche 
die  untergegangenen  roten  und  weißen  Blutkörperchen,  Gewebstrümmer, 
geformte  Pigmente  usw.  durch  eine  Art  Filterwirkung  festhalten  und  auf 
diese  Weise  das  Blut  von  allen  unverwendbaren  morphotischen  Bestand¬ 
teilen  befreien.  Die  so  fixierten  Partikelchen  erfahren  dann  sekundäre 
Veränderungen  und  liefern  das  Material  für  andere  Körperfunktionen, 
wie  z.  B.  das  Eisen  zur  Blutkörperchenregeneration ,  den  Farbstoff*  zur 
Gallenbereitung. 

Der  zweite,  bei  gelösten  giftigen  Substanzen  in  Aktion  tretende  Modus 
der  Unschädlichmachung  ist  die  auf  chemischem  Wege  stattfindende  Ent¬ 
giftung.  Vielfach  handelt  es  sich  auch  bei  diesem  Prozesse  zunächst  nur  um 
eine  Fixation  des  Giftes  und  Deposition  in  den  einzelnen  Or¬ 
ganen.  Die  Körpersäfte  und  die  Bestandteile  der  Zellen  und  Gewebe  können 
die  Rolle  von  chemischen  Schutzmitteln  spielen.  So  können  im  Blute  das 
Alkali  und  das  Eiweiß,  in  den  weißen  Blutkörperchen  das  Nuklein  der 
Kerne,  in  der  Leber  das  Glykogen  und  die  Gallensäuren  endogene  und 
exogene  Gifte  binden. 

Die  Entgiftung  im  engeren  Sinne,  d.  h.  die  Umwandlung  von 
Giften  in  unschädliche  Substanzen,  wird  durch  chemische  Prozesse 
der  verschiedensten  Art,  durch  Oxydationen  und  Reduktionen,  Hydratation 
und  Dehydratation,  Spaltungen  und  Synthesen  etz.  vollzogen. 

Eine  besondere  Bedeutung  besitzt  der  Vorgang  der  Paarung  eines 
Giftes  mit  einem  im  Tierkörper  normaliter  vorkommenden  Stoffe.  Schon 
im  Jahre  1824  entdeckte  Woehler  die  Paarung  der  Benzoesäure  mit  dem 
Glykokoll,  einem  Abbauprodukt  des  Eiweißes,  zur  Hippursäure.  Baumann 
konnte  (1879)  zeigen,  daß  sich  im  Tierkörper  die  aus  dem  Zerfalle  der 
Eiweißstoffe  entstehenden  äußerst  giftigen  Körper  phenolartiger  Natur  mit 
den  aus  derselben  Quelle  stammenden  schwefelsauren  Salzen  zu  den  im 
Harne  zur  Ausscheidung  gelangenden  ungiftigen  Ätherschwefelsäuren  paaren. 
Später  sind  noch  weitere  Arten  der  Paarung  bekannt  geworden,  so  mit 
der  aus  den  Kohlehydraten  stammenden  Glykuronsäure  u.  m.  a. 

Die  Orte,  an  welchen  diese  Paarungen  zustande  kommen,  sind  noch 
vielfach  unbekannt.  Von  der  Hippursäure  wissen  wir,  daß  sie  beim  Hunde 
und  wahrscheinlich  auch  beim  Menschen  in  der  Niere,  bei  Pflanzen¬ 
fressern  noch  in  anderen  Organen,  in  der  Leber  und  in  der  Milz,  gebildet 
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wird.  Die  Synthese  der  Ätherschwefelsäuren  und  der  gepaarten  Glykuron- 
säuren  verlegt  Embden  in  die  Leber,  j Einöden  und  Glässner  fanden  näm¬ 
lich,  daß  die  Leber  das  bei  der  Bildung  der  Ätherschwefelsäuren  hei 
weitem  in  erster  Linie  in  Betracht  kommende  Organ  ist.  Geringe  Mengen 
von  Ätherschwefelsäure  werden  aber  auch  in  der  Niere  und  in  der  Lunge 
gebildet.  Wahrscheinlich  ist  die  Leber  auch  die  Stätte  der  Glykuronsäure- 
paarung. 

Das  bestbekannte  Beispiel  einer  entgiftenden  Organfunktion  haben 
wir  bei  der  Harnstoffbildung  in  der  Leber  vor  uns.  Das  hauptsäch¬ 
lichste  Endprodukt  des  Eiweißstoffwechsels  beim  Säugetier,  der  Harnstoff, 
kann  nur  zum  geringsten  Teile  aus  einer  einfachen  hydrolytischen  Spaltung 
des  Eiweißmoleküls  hervorgehen.  Die  direkte  Entstehung  von  Harnstoff 
aus  Eiweiß  resp.  einem  Eiweißspaltling  ist  durch  Drechsel  gezeigt  worden, 
während  Kossel  und  Dahin  in  der  Leber  der  Säugetiere  ein  Ferment: 
die  Arginase  nachgewiesen  haben,  welches  sehr  rasch  Arginin  in  Ornithin 
und  Harnstoff  zu  zerlegen  vermag. 

Die  Hauptmenge  des  im  Organismus  gebildeten  Harnstoffes  verdankt 
seine  Entstehung  zweifellos  einem  synthetischen  Prozesse.  Über  diese 
Synthese  sind  verschiedene  Theorien  aufgestellt  worden.  Von  der  einen 
Seite  wird  das  kohlensaure  Ammoniak,  von  der  anderen  das  karbaminsaure 

1 

Ammon  als  Vorstufe  des  Harnstoffes  angesehen.  Sicher  ist,  daß  der  Tier¬ 
körper  selbst  Ammoniak  in  bedeutender  Menge  bildet  und  daß  er  von  außen 
zugeführte  Ammonsalze  in  Harnstoff  überzuführen  vermag.  Das  Organ, 
welches  bei  der  Umwandlung  der  giftigen  V orstufen  in  den  relativ  ungiftigen 
Harnstoff  in  erster  Reihe  beteiligt  ist.  ist  die  Leber.  Durch  die  Pfortader 
gelangt  ständig  ammoniakhaltiges  Blut  zur  Leber  —  Drechsel  konnte  das 
Vorkommen  von  karbaminsaurem  Ammon  im  Hundeblut  nachweisen  —  und 

t 

wird  dort  entgiftet.  Der  experimentelle  Beweis  hierfür  kann  dadurch  geführt 
werden,  daß  man  bei  Hunden  eine  Kommunikation  zwischen  Vena  portae 
und  Vena  cava,  die  sogenannte  Echschc  Fistel,  operativ  etabliert  und  auf 
diese  Weise  einen  direkten  Übergang  des  Pfortader  bl  Utes  in  den  allgemeinen 
Kreislauf  mit  Umgehung  der  Leber  schafft.  Bei  solchen  Tieren  treten  nach 
einigen  Tagen  manchmal  spontan,  besonders  häutig  nach  Fleischfütterung, 
schwere  Vergiftungserscheinungen  ein;  sie  äußern  sich  in  Verminderung 
der  Freßlust  und  zunehmender  Apathie ,  in  einer  immer  stärker  hervor¬ 
tretenden  Ataxie  des  Ganges,  in  einer  Hypästhesie  und  Amaurose,  dann 
in  einer  ausgesprochen  kataleptischen  Starre ,  die  von  einem  Stadium 
klonisch-tonischer  Krämpfe  mit  großer  Atmung  gefolgt,  durch  Atemstillstand 
hei  fortschlagendem  Herzen  zum  Tode  führt.  Ein  ähnliches  Intoxikations¬ 
bild  kann  man  auch  bei  gesunden  Hunden  durch  subkutane  Einver¬ 
leibung  von  karbaminsauren  Salzen  hervorrufen.  Auf  die  Fütterung 
dieser  Salze  reagieren  normale  Tiere  gar  nicht,  solche  mit  Eckscher  Fistel 
bekommen  dieselben  Erscheinungen  wie  auf  Fleisch.  Im  Harne  werden 
Ammoniak  in  vermehrter,  Harnstoff  in  entsprechend  verminderter  Quantität 
ausgeschieden. 
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Entgegen  der  von  Pawlow  lind  seinen  Mitarbeitern  vertretenen  An¬ 
schauung,  daß  die  Fleischintoxikation  der  AAÄ-tiere  auf  eine  Vergiftung 
mit  karbaminsaurem  Ammoniak  zu  beziehen  sei1),  schließt  Fischler  (d) 
aus  seinen  Befunden  und  Versuchen  der  Verhütung  und  wirksamen  Be¬ 
kämpfung  der  Fleischvergiftung  durch  Phosphorsäurezufuhr,  daß  hier  eine 
Alkali  Vergiftung  vorliegt,  die  in  der  Weise  zustande  kommt,  daß  bei 
reichlicher  Fleischzufuhr  im  Darm  oder  in  der  Darmwand  Aminobasen 
und  vor  allem  Ammoniak  entstehen,  aber  heim  AA/dier  nicht  zur  Harn¬ 
stoffbildung  in  der  Leber  verwendet  werden,  sondern  in  den  Kreislauf 
gelangen.  Der  nicht  in  den  Geweben  zur  Harnstoffbildung  verwendete 
Teil  des  Ammoniak  wird  durch  Säuremobilisierung  in  analoger  Weise 
neutralisiert  wie  die  überschüssigen  Säuren  hei  der  Azidosis  durch  Alkali¬ 
mobilisierung.  Die  Fleischvergiftung  soll  auf  einer  Alkalosis,  einer 
Störung  des  Säuren- Basengleichgewichtes  beruhen.  Gegen  diese  Auf¬ 
fassung  macht  Magnus  Aisleben  sehr  wichtige  Einwände. 

Wie  dem  immer  sei,  welche  Erklärung  man  auch  durch  die  weiteren 
Untersuchungen  als  zutreffende  ansehen  wird  können,  soviel  steht  fest: 
durch  diese  Beobachtungen  ist  der  Nachweis  erbracht,  daß  die  Leber 
bei  der  Harnstoffbildung  eine  entgiftende,  den  Organismus  vor  der  Am¬ 
moniakvergiftung  schützende  Tätigkeit  entfaltet. 

ln  einer  so  günstigen  Lage,  daß  wir  das  krankmachende  Gift,  das 
entgiftende  Organ  und  in  einem  gewissen  Ausmaße  auch  den  chemischen 
Transformationsprozeß  der  Entgiftung  kennen  würden,  sind  wir  allerdings 
nur  in  diesem  Falle.  Zumeist  sehen  wir  beim  Funktionsausfall  eines  Organes 
bei  Tieren  und  bei  Menschen  nur  Symptome,  welche  den  Gedanken  einer 
Autointoxikation  nahelegen.  Man  darf  aber  nicht  vergessen,  daß  die  nur 
auf  den  Symptomenkomplex  gegründete  Annahme  einer  Selbstvergiftung 
des  Körpers  eigentlich  keinen  aufklärenden  Wert  besitzt,  solange  wir 
über  das  giftige  Agens  nichts  näheres  wissen. 

Während  in  der  ersten  Periode  der  Entwicklung  der  Lehre  von  der 
inneren  Sekretion  die  entgiftende  Tätigkeit  der  Organe  zur  Erklärung  der 
beim  Funktionsausfall  beobachteten  Erscheinungen  nur  allzu  häufig  heran¬ 
gezogen  wurde,  mußte  das  wiederholte,  vergebliche  Suchen  nach  dem  ver¬ 
meintlichen  Gifte  doch  zu  einer  wesentlichen  Einschränkung  dieser  Hypo¬ 
these  führen.  Sie  wird  überflüssig,  wenn  wir  das  Zustandekommen  der 
Ausfallserscheinungen  auf  andere  Weise  zufriedenstellend  erklären  können. 


a)  Neuestens  faßt  A.  Fuchs  (g)  die  Fleischintoxikation  beim  Eckt ier  als  eine 
toxische  Enzephalitis  auf,  welche  ihre  Ursache  in  dem  Wegfall  der  Schutzkraft  der 
Leber  gegenüber  giftigen  Harnstofi'vorstufen  habe.  Als  das  schädliche  Agens  wäre  das 
Guanidin  anzusehen,  denn  es  gelang  ihm,  durch  Guanidinzufubr  bei  Katzen  das  morpho¬ 
logisch-typische  Bild  der  Meningo-Enzephalo-Myelitis  zu  erzeugen.  Die  symptomatische 
Ähnlichkeit  zwischen  Fleischintoxikation  und  Enzephalitis  wird  als  Beweismoment  von 
Fuchs  m.  E.  überschätzt.  Über  die  Guanidinvergiftung  wird  Näheres  bei  der  parathyreo- 
priven  Tetanie  zu  berichten  sein. 
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Tatsächlich  sind  bereits  für  eine  andere  Hypothese  hinreichende  Grund¬ 
lagen  vorhanden. 

In  jedem  Organ  ist  potentielle  Energie  angehäuft,  als  Arbeitsvorrat 
in  spezifischer  Weise  eingelagert,  so  daß  auf  einen  adäquaten  Reiz  die 
besondere  Organleistung  in  Erscheinung  treten  kann.  De  norma  ist  die 
potentielle  Energie  durch  Hemmungen  gebunden,  am  Entfalten  behindert. 
Sehen  wir  nun  den  Tierkörper  mit  den  Zeichen  schwerster  Vergiftung,  von 
Schmerzen  gepeinigt,  von  Krämpfen  durchwühlt  und  alle  Organe  in  ex¬ 
zessiver  Tätigkeit ,  dann  könnte  schon  die  naive  Betrachtung  auf  den 
Gedanken  kommen,  daß  nunmehr  die  in  den  Organen  angesammelte 
Energie  der  Hemmungen  beraubt  ist,  daß  jene  Fesseln  gesprengt  sind, 
welche  bisher  die  einzelnen  Teile  an  der  vollen  Entfaltung  ihrer  Kräfte 
gehindert  haben. 

Es  ist  eine  längst  bekannte  Tatsache,  daß  vom  Zentralnervensystem 
nicht  nur  die  zur  Aktion  erforderlichen  Anregungen,  sondern  auch  die 
für  die  Arbeitsökonomie  notwendigen  Hemmungen  ausgehen.  Neu  ist 
aber  die  Erkenntnis,  daß  auch  manche  im  Organismus  vorkommenden 
chemischen  Substanzen  solche  für  den  Körperbestand  nützliche 
Hemmungen  herbeiführen  können. 

Aus  den  bedeutsamen  Untersuchungen  von  Jacques  Loeb  (a)  wissen 
wir,  daß  eine  Reihe  von  Tätigkeiten  von  Muskeln,  Nerven  und  Drüsen, 
namentlich  die  in  rhythmischen  Kontraktionen  sich  manifestierende  Reiz¬ 
barkeit  der  tierischen  Muskeln  von  der  Gegenwart  von  Na-,  K-,  Ca-  und 
vielleicht  Mg-Ionen  in  bestimmten  Verhältnissen  abhängen,  daß  jeder 
Wechsel  im  Verhältnis  dieser  Ionen  die  Eigenschaften  der  Gewebe  ändert. 
Der  plötzliche  Wechsel  kann  zur  Tätigkeit  oder  zur  Hemmung  einer 
Tätigkeit  führen,  je  nach  dem  Sinne,  in  dem  das  Ionenverhältnis  sich 
ändert. 

Die  für  alle  Lebewesen  unentbehrlichen  Ca-Ionen  sind  im  Sinne 
einer  Hemmung  der  Muskelkontraktionen  wirksam,  so  daß  Loeb  ausdrück¬ 
lich  bemerkt,  daß  wir  es  dem  normalen  Ca-Gehalte  unseres  Blutes  ver¬ 
danken,  daß  sich  unsere  Skelettmuskeln  nicht  in  beständiger  rhythmischer 
Kontraktion  befinden. 

Werden  nun  von  einzelnen  Organen  Hemmungsstoffe  für  die  Tätig¬ 
keit  anderer  Teile  geliefert,  dann  ist  es  ohne  weiteres  verständlich,  daß 
das  Fehlen  des  betreffenden  Organes,  beziehungweise  der  von  ihm  produ¬ 
zierten  hemmenden  Substanz  zu  Erscheinungen  führen  kann,  welche  das 
Bild  einer  Vergiftung  darbieten.  Da  bereits  der  sichere  Nachweis  erbracht 
ist,  daß  in  einzelnen  Geweben  Substanzen  gebildet  werden,  welche  als 
chemische  Boten  eine  verminderte  Aktivität  entfernter  Teile  be¬ 
wirken,  also  Hemmungen  in  den  Ablauf  der  Organfunktionen  einschalten, 
könnten  wir  nunmehr  die  Vergiftungshypothese  entbehren  und  mit  der 
Vorstellung  der  hemmenden  Hormone  alle  Erscheinungen  zufrieden¬ 
stellend  erklären. 
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Die  größte  Wahrscheinlichkeit  erlangt  diese  Annahme,  wenn  mittete 
der  Organsafttherapie  positive  Erfolge  erzielt  werden  können,  wenn  es  ge¬ 
lingt,  die  nach  dem  Wegfall  einer  Organtätigkeit  regelmäßig  einsetzenden 
Störungen  durch  Einverleibung  von  Organextrakten  oder  gar  von  chemi¬ 
schen  Stoffen,  welche  aus  dem  betreffenden  Organe  gewonnen  wurden,  zu 
verhindern,  beziehungsweise  die  bereits  manifesten  Krankheitserscheinungen 
zu  heilen. 

Aus  Versuchen,  in  welchen  die  Organ safttherapie  wirkungslos  war 
und  nur  die  direkte  Substitution  des  Organes  mittels  Transplantation  die 
Ausfallssymptome  verhindern  konnte,  wurde  vielfach  der  Schluß  gezogen, 
daß  in  diesen  Fällen  unbedingt  eine  entgiftende  Aktion  vorliegen  müsse. 
Diese  Schlußfolgerung  ist  keineswegs  zwingend.  Die  Organtransplantation 
ist  eine  den  natürlichen  Verhältnissen  ziemlich  nahekommende  Ersatz¬ 
methode;  bei  gelungener  Durchführung  derselben  wird  das  Organ  mit 
seiner  natürlichen  Struktur  und  Funktion  dem  Körper  wiedergegeben 
Es  hat  gewissermaßen  nur  seinen  Standort  geändert. 

Die  Organsafttherapie  bildet  demgegenüber  nur  einen  Notbehelf  und 
ist  sicherlich  nur  eine  ungefähre  und  mangelhafte  Nachahmung  des  natür¬ 
lichen  Geschehens.  Mit  dem  Extrakte  wird  nur  die  jeweilig  im  Gewebe 
vorhandene,  wahrscheinlich  nicht  zu  allen  Zeiten  gleiche  und  zweifellos 
äußerst  geringe  Menge  der  aktiven  Substanz  einverleibt,  während  in  der 
Norm  und  auch  bei  gelungener  Überpflanzung  eine  der  Berechnung  kaum 
zugängliche  Vermehrung  durch  die  ständige  Produktion  stattfindet. 

Hierzu  kommt  noch,  daß  man  die  Summe  der  wirksamen  Substanzen 
bisher  in  keinem  endokrinen  Organe  in  chemisch  reiner  und  isolierter 
Form  kennt,  daher  zum  Ersätze  der  Organfunktion  die  möglichst  wenig 
veränderten  Organextrakte  in  toto  einverleiben  muß.  In  diesen  Extrakten 
können  aber  neben  den  wirksamen  Prinzipien  noch  giftige  Beimengungen 
enthalten  sein,  die  in  vivo  nicht  vorhanden  waren  und  zum  großen  Teil  erst 
bei  der  Gewinnung  der  Extrakte  entstanden  sein  könnten.  Man  wird  also 
im  Ganzen  damit  rechnen  müssen,  daß  mehr  oder  weniger  störende,  den 
physiologischen  Leistungen  des  betreifenden  Organes  sicher  nicht  ent¬ 
sprechende  Wirkungen  zum  Teil  als  Reizeffekte  der  unphysiologischen. 
toxischen  Dosis,  zum  Teil  als  unerwünschte  Nebenwirkungen  in  Er¬ 
scheinung  treten  können. 

Endlich  ist  insbesondere  in  Tierexperimenten,  wo  man  die  subkutane 
oder  intravenöse  Injektion  der  Organextrakte  bevorzugt,  noch  der  Umstand 
in  Betracht  zu  ziehen,  daß  bei  der  Wiederholung  der  Zufuhr  von  art¬ 
fremden  Eiweißstoffen  anaphylaktische  Vergiftungserscheinungen 
das  Bild  komplizieren  können.  Auf  die  Gefahr  der  Anaphylaxie  bei  der 
Substitutionstherapie  für  den  Menschen  sei  hier  schon  ausdrücklich  hin¬ 
gewiesen  und  bemerkt,  daß  mit  Rücksicht  auf  diese  für  eine  länge?  fort¬ 
gesetzte  therapeutische  Zufuhr  die  Verabreichung  der  Organpräparate  per 
os  ceteris  paribus  stets  vorzuziehen  ist. 
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Die  Ergebnisse  der  Organotherapie  und  die  Effekte  der  einmaligen 
Einverleibung  von  Organextrakten  gestatten  nur  sehr  bedingte  Schlüsse 
auf  den  physiologischen  Funktionswert  des  betreffenden  Organes  und 
können  die  Frage  nach  dem  Funktionsmodus  —  ob  positive  Sekretion 
oder  Entgiftung  —  nicht  entscheiden. 

Angesichts  der  Schwierigkeiten,  welche  sich  der  Annahme  einer  Ent¬ 
giftung  im  Organe  selbst  entgegenstellen,  ist  dann  eine  Verknüpfung  von 
Entgiftung  mit  Sekretion  angenommen  worden.  Das  hypothetische  Gift 
sollte  nicht  im  Organ  selbst  entgiftet,  sondern  erst  in  der  Blutbahn  mit 
Hilfe  des  spezifisch  antitoxischen  Organsekretes  neutralisiert  werden.  Die 
Organfunktion  wäre  somit  keine  exkrementielle  im  früher  erörterten  Sinne, 
sondern  eine  positiv  sekretorische.  Eine  Entscheidung  zugunsten  dieser 
Theorie  kann  nur  dann  gefällt  werden,  wenn  es  gelingt,  einerseits  das 
vermeintliche  Gift  aufzufinden  und  anderseits  den  Vorgang  der  Giftneu¬ 
tralisation  in  vitro  zu  demonstrieren. 

Immerhin  sehen  wir,  daß  mit  der  Vertiefung  unserer  Kenntnisse  der 
in  der  inneren  Sekretionslehre  heute  noch  nicht  völlig  entbehrliche  Begriff 
der  Entgiftung  in  seinem  Geltungsbereiche  mehr  und  mehr  eingeschränkt 
wird,  um  anscheinend  bald  vollkommen  zu  verschwinden. 


Die  Wirkungsweise  der  Hormone.  —  Die  Körperkonstitution, 
ihre  methodische  Untersuchung  und  hormonale  Beeinflussung. 
—  Die  Wechselbeziehungen  der  Hormonorgane. 

Die  Produkte  des  Organstoffwechsels  können  nach  der  Art  ihrer  Ver¬ 
wendung  zwangslos  in  zwei  Gruppen  eingeteilt  werden:  Erstens  gibt  es 
Substanzen,  welche  von  ihren  Bildungsstätten  aus  in  andere  Organe  trans¬ 
portiert  werden  und  dort  entweder  durch  ihre  stoffliche  Beschaffen¬ 
heit  oder  als  Energiequellen  für  den  Aufbau  oder  die  Leistungen  des 
entfernten  Organes  dienstbar  sind.  So  werden  beispielsweise,  wie  Miescher 
nachgewiesen  hat,  beim  Lachs  die  Geschlechtsorgane  aus  Substanzen  auf¬ 
gebaut,  welche  von  der  gleichzeitig  schwindenden  Muskulatur  abgegeben 
werden.  So  wird  auch  der  Zucker  nicht  am  Orte  seiner  Produktion,  in 
der  Leber,  sondern  in  der  tätigen  Muskulatur  verbraucht. 

Eine  zweite  Gruppe  von  Substanzen  —  das  sind  die  Hormone  im 
engeren  Sinne  —  übt  nur  auf  die  Art  un  d  Weise  der  Verwendung 
der  in  den  beeinflußten  Organen  bereits  angesammelten  Stoffe  und  Energien 
einen  bestimmenden  Einfluß  aus. 

In  die  erste  Gruppe  der  sog.  Verbrauchssekrete  wären  außer  den 
bereits  erwähnten  antitoxischen  oder  entgiftenden,  vor  allem  die  nutritiven 
oder  produktiven  inneren  Sekrete  einzureihen.  Sie  bilden  das  Ernährungs¬ 
material  der  Organe,  entstammen  aus  der  Nahrung,  werden  als  Assimilations¬ 
produkte  durch  den  Chemismus  der  Darmwand  und  der  Darmanhangdrüsen 
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gebildet,  in  die  Lymph-  beziehungsweise  Blutbahn  befördert  und  den  ver¬ 
schiedenen  Geweben  zu  geführt.  Das  resorbierte  und  im  Blut  zirkulierende 
Eiweiß,  der  aus  dem  Glykogen  in  der  Leber  gebildete  Zucker  sind  solche 
Verbrauchssekrete.  Sie  liefern  direkt  das  Material  für  den  Aufbau  und 
die  Leistungen  der  Organe.  Allerdings  kommt  vielen  dieser  Stoffe  noch 
in  gewissem  Maße  eine  Hormonwirkung  zu.  Sie  können  nämlich  selbst  auf 
jene  Prozesse,  durch  welche  sie  verarbeitet  und  aufgebraucht  werden,  einen 
bestimmenden  Einfluß  ausüben.  So  ist  es  beispielsweise  bekannt,  daß  das 
in  vermehrter  Menge  zugefiihrte  Eiweiß  durch  seinen  direkten  Einfluß  auf 
die  Organe  eine  Steigerung  der  Eiweißzersetzung  auslöst.  E.  Heilner  (a,  b) 
konnte  zeigen,  daß  der  Harnstoff'  nach  subkutaner  Zufuhr  die  unmittelbare 
Ursache  für  eine  vermehrte  Eiweißzersetzung  ist.  Soetbeer  und  Ibrahim 
fanden  nach  subkutaner  Harnsäurezufuhr  (im  Gegensatz  zur  Zufuhr  per  os) 
eine  beträchtliche  Erhöhung  der  Harnsäureausscheidung  (abzüglich  der  ein¬ 
geführten  Harnsäure)  und  eine  starke  Vermehrung  der  Ausscheidung  des 
Gesamtstickstoffes.  Es  werden  demnach  durch  einzelne  Stoffwechselend¬ 
produkte  jene  Vorgänge  der  Zersetzung,  welchen  diese  Produkte  ihre  Ent¬ 
stehung  verdanken,  weiterhin  gewissermaßen  automatisch  gewährleistet. 

Wenn  auch  in  vielen  Fällen  ein  Nährmaterial  zugleich  Hormonwir¬ 
kungen  entfaltet,  so  ist  doch  im  allgemeinen  eine  Abgrenzung  der  nutri¬ 
tiven  Sekrete  von  den  Hormonen  durchführbar  und  nicht  ohne  Wert.  Das 
differenzierende  Merkmal  ist  in  den  quantitativen  Verhältnissen  gegeben. 
Stoffe,  welche  Materie  oder  Energie  oder  beides  liefern  sollen,  müssen  in 
erheblichen  Mengen  zur  Verfügung  stehen.  Hormone,  welche  energetische 
Prozesse  auslösen  oder  in  gewissem  Sinne  zu  beeinflussen  vermögen,  müssen 
ihre  Wirkungen  schon  in  minimalen  Quantitäten  entfalten  können.  In 
praktischer  Konsequenz  hievon  werden  wir  beim  Fehlen  eines  nutritiven 
Sekretes  schon  wegen  der  erforderlichen  großen  Mengen  eine  Substitution 
kaum  versuchen,  während  wir  ein  Hormon  doch  häufig  durch  Zufuhr  von 
außen  ersetzen  können. 

Betrachten  wir  den  Einfluß,  welcher  durch  die  Hormone  im  engeren 
Sinne  auf  den  Organismus  und  seine  Tätigkeiten  geübt  werden  kann,  im 
allgemeinen,  so  begegnen  wir  zwei  großen  Gruppen  von  Beeinflussungen, 
die  sich  zwar  nicht  in  ihrem  Wesen  unterscheiden,  doch  dem  praktischen 
Bedürfnisse  entsprechend  eine  gesonderte  Betrachtung  nahelegen.  Durch 
chemische  Boten  können  nämlich  einerseits  der  Bau  und  ander¬ 
seits  die  Leistungen  der  korrelativen  Gruppen  beeinflußt  und 
in  bestimmter  Weise  abgeändert  werden.  Eine  solche  Unterscheidung 
zwischen  morphologischen  und  funktionellen  Korrelationswirkungen 
dürfte  im  ersten  Augenblick  einigermaßen  befremden,  da  wir  doch  überall 
und  allgemein  einen  vollkommenen  Parallelismus  zwischen  Struktur 
und  Verrichtung  postulieren.  Sind  doch  beide  nur  zwei  Seiten  eines 
und  desselben  Vorganges,  die  sich  nur  nach  dem  Standpunkte  des  Be¬ 
obachters  verschieden  präsentieren.  Doch  gerade  auf  den  Standpunkt, 
auf  die  beim  Studium  der  Erscheinungen  in  Anwendung  gebrachte  Methode 
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kommt  es  an.  Eine  Zustandsänderung  manifestiert  sich  einmal  im  Wechsel 
der  Form  —  sie  festzustellen  fällt  in  das  Gebiet  der  Morphologen  — , 
das  andere  Mal  erscheint  sie  deutlicher  in  dem  veränderten  Chemismus 
oder  in  einer  Variation  der  Leistung,  deren  nähere  Erforschung  die  Auf¬ 
gabe  des  Chemikers  und  Physiologen  bildet. 

Unsere  Methoden  sind  trotz  ihrer  bewunderungswürdigen  Entwicklung 
noch  einseitig  beschränkt.  Die  Klarlegung  einer  durch  Reizstoffe  abgeän¬ 
derten  Nerventätigkeit  auf  Grund  morphologischer  Untersuchungen  wäre  bei 
dem  heutigen  Stande  unserer  Hilfsmittel  ein  ebenso  fruchtloses  Beginnen 
wie  die  Feststellung  einer  Variation  im  chemischen  Getriebe  des  Organis¬ 
mus  oder  einer  etwaigen  Steigerung  oder  Minderung  des  Stoffwechsels 
nach  derselben  Methode.  Anderseits  äußert  sich  die  auf  der  Basis  eines 
abgeänderten  Chemismus  entstandene  Veränderung  kaum  irgendwie  auf 
andere  Weise  prägnanter  als  durch  die  im  Gefolge  zutage  tretenden 
Differenzen  in  Größe,  Form  und  Struktur  der  beeinflußten  Organe  gegen¬ 
über  der  Norm. 

Abgesehen  von  den  in  den  Methoden  gelegenen  Gründen  ist  es  vor 
allem  eine  Tatsache,  welche  die  getroffene  Unterscheidung  weiter  recht¬ 
fertigt.  Die  meisten  innersekretorischen  Organe  wirken  durch  ihre  Hormone 
nicht  nur  im  ausgebildeten  Organismus,  hier  zunächst  bestimmend 
auf  die  Funktion,  sondern  ihr  Einfluß  läßt  sich  auch,  und  zwar  oft 
deutlicher  noch  während  der  Entwicklung,  insbesondere  solange  das 
Wachstum  des  Körpers  nicht  abgeschlossen  ist,  nachweisen.  In  diesem 
Falle  tritt  die  stofflich  vermittelte,  funktionelle  Abhängigkeit  zwischen  den 
einzelnen  Organen  ausschließlich  in  Veränderungen  der  Struktur  zu¬ 
tage;  wir  haben  eine  morphogenetisclie  Hormonwirkung  vor  uns.  Die 
hierbei  in  Aktion  tretenden  chemischen  Boten  nennt  Gley  Harmozone 
(von  ap(x6*(to  =  regeln,  richten). 

Die  chemische  Korrelation  spielt  bereits  während  der  embryo¬ 
nalen  Entwicklung  eine  wesentliche  Rolle.  A.  Fischei  (b,  c)  äußerte  als 
Erster  die  Ansicht,  daß  „den  späteren  Wirkungen  der  inneren  Sekretion 
analoge  Beziehungen  sogar  noch  vor  dem  Stadium  der  Ausbildung  des  Blut¬ 
kreislaufs  angenommen  werden  können.  Die  in  Betracht  kommenden  Stoffe 
könnten  durch  Diffusion  in  die  Zellen  des  Keimes  gelangen“.  Experimentell 
zeigt  er  nun  (e,  f}  g),  daß  die  Rückbildung  der  in  das  Unterhautzell¬ 
gewebe  transplantierten  Linse  bei  Larven  von  Salamandra  maculata  aus¬ 
bleibt,  wenn  gleichzeitig  die  inneren  Schichten  des  Auges,  speziell  die 
Netzhaut,  mittransplantiert  werden.  Anderseits  beeinflußt  auch  die  trans¬ 
plantierte  Linse,  bzw.  das  Augengewebe  das  darüberliegende  Hautepithel 
in  der  Richtung  einer  Umbildung  zu  Hornhautepithel.  Bei  gewissen  Tier¬ 
arten  besitzt  das  Ektoderm  die  Fähigkeit,  Linsen-  oder  Hornhautepitbel- 
zellen  aus  sich  entstehen  zu  lassen;  zu  einer  Differenzierung  solcher  Zellen 
kommt  es  an  jenen  Stellen,  wo  der  Augenbecher,  bzw.  die  Linse  sich  dem 
Ektoderm  anlegen.  Die  Entstehung  von  Linse  und  Hornhaut  wird  somit 
durch  chemische  Ursachen,  durch  innere  Sekrete  des  Auges  bedingt. 
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Es  zeigen  diese  Versuche,  die  wohl  eine  Verallgemeinerung  gestatten, 
die  morphogenetische  Bedeutung  embryonaler  Hormone  für  die 
Entstehung,  Entwicklung,  weitere  Differenzierung  und  Erhaltung  embryo¬ 
naler  Organe.  Sie  deuten  aber  auch  darauf  hin,  daß  diese  Harmozone.  da 

o  i  i 

ihre  formative  Wirkung  zunächst  in  der  Nachbarschaft  zur  Geltung  kommt, 
auf  dem  Wege  der  Diffusion  und  nicht  des  Blutkreislaufes  befördert  werden. 
Fischei  (d)  gelangte  auf  Grund  seiner  Versuche  an  Seeigellarven ,  die 
er  der  Einwirkung  verschiedener  Chemikalien  aussetzte,  zur  Annahme 
„zweier  Perioden  des  Entwicklungsverlaufes,  von  welchen  sich  die  zweite 
durch  das  stärkere  Hervortreten  chemischer  Vorgänge  als  Differenzierungs¬ 
mittel  kennzeichnet.  Die  zeitliche  Grenze  zwischen  diesen  beiden  Perioden 
bildet  das  Stadium  der  Bildung  des  Urdarmes.“ 

Die  Beeinflussung  des  Wachstums,  des  Eintrittes  und  des  Verlaufes 
der  Metamorphose  bei  den  Amphibien  durch  chemische  Stoffe  der  inner¬ 
sekretorischen  Organe,  zum  erstenmal  von  Gudernatsch  gezeigt  und  seither 
in  ausgedehnten  Versuchen  von  zahlreichen  Autoren  geprüft,  wird  späterhin 
noch  ausführlich  erörtert  werden.  Dort  sollen  auch  die  Versuche  von 
Leo  Adler  und  anderer  über  den  Einfluß  der  Entfernung  endokriner  Organe 
auf  die  Entwicklung  besprochen  werden.  Aus  der  Gesamtheit  der  in  dieser 
Frage  vorliegenden  Untersuchungen  kann  als  sicherstehendes  Ergebnis 
gefolgert  werden,  daß  die  endokrinen  Organe  das  Wachstum,  die  Entwicklung 
und  Metamorphose  der  Larven  in  der  mannigfaltigsten  Art  zu  beeinflussen 
vermögen,  daß  wir  im  gesamten  endokrinen  System  einen  Regulations¬ 
apparat  der  Larven  ent  Wicklung  erblicken  dürfen. 


Hier  sei  nur  der  Versuch  unternommen,  die  Rolle  zu  ergründen, 
welche  die  Beeinflussungsorgane  im  ganzen  und  einzeln  auf  die  Ent¬ 
wicklung  des  Individuums  im  Embry onalleben  spielen. 

Der  artgemäße  und  individuelle  erbliche  Anlagen  bestand  an  Blut¬ 
drüsen  ist  für  die  Entwicklungsarbeit  mitbestimmend.  Der  Ein¬ 


fluß  des  endokrinen  Systems  macht  sich  wahrscheinlich  auch  in  der 
Phylogenese  geltend.  Keith(c)  will  für  die  Ausbildung  der  Rassenmerk¬ 
male  den  Ausbildungsgrad  der  innersekretorischen  Organe  verantwort¬ 
lich  machen.  Er  unterscheidet  eine  Menschenrasse  von  hypophysärem 
und  eine  solche  von  thyreoidalem  Typus  und  glaubt  den  Typus  des 
Europäers  insbesonders  auf  ein  relatives  Überwiegen  der  Hypophysen¬ 
funktion  gegenüber  dem  Neger  und  Mongolen  beziehen  zu  dürfen.  Die 
Schilddrüse  wirkt  determinierend  auf  die  Schädelform,  die  interstitielle 
Drüse  der  Gonaden  auf  die  Statur  und  die  Entwicklung  der  sekundären 
Sexualmerkmale,  die  Tätigkeit  der  Nebennieren  entscheidet  über  die  Pigment¬ 
verhältnisse,  während  die  Epiphyse  mit  der  Körpergröße  iu  Beziehung 
steht.  Eine  originelle  Auffassung  äußert  neuestens  L.  Bolk1)  über  die 
Rolle  der  Blutdrüsen  bei  der  Entwicklung  des  Menschen  aus  affenähnlichen 
Vorfahren. 
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In  der  Ontogenese,  für  die  Entwicklung  des  Einzelindividuums  in 
bestimmter  Richtung  hat  das  endokrine  System  zweifellos  eine  ausschlag¬ 
gebende  Bedeutung.  Die  eigenartige  Stellung  dieses  Systems  hat  Tandler  (e) 
zu  einer  Lösung  des  Problems  der  Vererbung  erworbener  Eigenschaften 
herangezogen.  Er  meint,  daß  die  Anpassung  an  die  Umwelt  durch  Beein¬ 
flussung  der  Funktion  der  endokrinen  Drüsen  erfolge,  die  dann  ihrerseits 
auf  das  Soma  wirken.  Über  die  innersekretorische  Wirkung  der  Keimdrüsen 
findet  die  somatische  Induktion  der  Keimzellen  statt,  sodaß  auf  dem  Wege 
der  äußeren  Beeinflussung  erworbene  Eigenschaften  in  konstitutionelle 
vererbbare  und  weiterhin  in  konstitutionelle  Rasseneigenschaften  über¬ 
geführt  werden.  Dieser  Anschauung  wurde  von  mancher  Seite  lebhaft 
widersprochen,  wenn  man  aber,  wie  Hart  (u)  bemerkt,  weniger  eine  be¬ 
stimmte  körperliche  Veränderung,  als  vielmehr  den  allgemeinen  Stand  der 
Entwicklungshöhe  ins  Auge  faßt,  so  läßt  sich  sehr  wohl  der  Standpunkt 
vertreten,  daß  durch  die  Vermittlung  des  endokrinen  Systems  ein  erworbener 
Zustand  des  Organismus  vererbt  werden  kann.  Hart  stellt  den  Satz  auf, 
daß  alle  Konstitution  geworden  ist  unter  dem  wesentlichen  Einfluß 
des  ständig  unter  äußeren  Bewirkungen  stehenden  endokrinen  Systems. 

Daß  durch  die  Minderentwicklung  einer  oder  mehrerer  Blutdrüsen 
Schädigungen  in  der  Ontogenese  entstehen,  die  um  so  deutlicher  aus¬ 
geprägt  sind  und  in  einem  um  so  ausgesprochenerem  Abweichen  von  der 
Norm  zum  Ausdruck  gelangen,  je  früher  während  der  Entwicklung 
die  Funktionsverminderung  zur  Geltung  kam,  unterliegt  wohl  keinem 
Zweifel.  Durch  die  fötalen  Hormone  werden  sicherlich  sehr  wichtige 
Wachstumskorrelationen  vermittelt,  wenn  auch  ihr  Nachweis  im  Einzel¬ 
falle  erheblichen  Schwierigkeiten  begegnet. 

Über  die  Ingerenz  von  einzelnen  Hormonorganen  auf  das  nor¬ 
male  Wachstum  während  des  Embryonallebens  haben  wir  bereits 
einige  gesicherte  Auskünfte.  Die  relativ  seltenen  Fälle  von  kongenitalen 
Bildungsdefekten  an  der  Schilddrüse  und  an  der  Nebenniere  haben  uns 
äußerst  wichtige  Auskünfte  über  die  formativen  Einflüsse  dieser  Organe  ge¬ 
liefert.  Die  von  Pineies  zuerst  in  ihrer  Bedeutung  erfaßte  Thyreoaplasie 
mit  ihren  schweren  Folgezuständen  zeigt  in  evidenter  Weise  die  Bedeutung 
der  Schilddrüse  für  das  Wachstum  der  Knochen  und  für  die  voll¬ 
kommene  Ausbildung  des  Nervensystems. 

Der  gänzliche  Mangel  oder  eine  hochgradige  Hypoplasie  der 
Nebenniere  kommt,  wie  Hewson  schon  im  18.  Jahrhundert  bemerkt, 
J.  F.  Meckel  im  Jahre  1812  auf  Grund  der  damals  vorliegenden  Kasuistik 
besonders  hervorhebt  und  wie  auch  aus  allen  neueren,  einwandfreien  Be¬ 
funden  (R.  Meyer ;  B.  Veit)  hervorgeht,  nur  mit  anderweitigen,  sehr  bedeu¬ 
tenden  Mißbildungen,  insbesondere  mit  einer  mangelhaften  Hirnent¬ 
wicklung,  vergesellschaftet  vor.  Bildungsanomalien  der  Nebenniere  sind 
auch  nicht  selten  mit  solchen  der  Geschlechtsorgane  vergesellschaftet. 

Eine  im  Fötalleben  bestehende  Hypoplasie  und  Hypofunktion  des 
Hypophysen vorderlappens  kann  meines  Erachtens  vielleicht  für  die  als 
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Mikromelie  bekannte  Form  des  Zwergwuchses,  der  eine  fötale  Chondro¬ 
dystrophie  zugrunde  liegt,  verantwortlich  gemacht  werden. 

Neben  dem  anatomisch-differenten  Anlagebestand  des  Embryo 
kommen  noch  bei  den  Plazentaliern  unter  den  Säugetieren  durch  die  be¬ 
sonderen  Verhältnisse  erzeugte  Funktionsvariationen  der  Inkretorgane 
in  Betracht.  Da  eine  innige  Verbindung  des  mütterlichen  und  fötalen  Kreis¬ 
laufes  besteht,  und  die  embryonale  Entwicklung  bis  zur  reifen  Frucht  im 
Uterus  der  Mutter  mit  Hilfe  und  auf  Kosten  des  vom  mütterlichen 
Organismus  gelieferten  Nährmaterials  sich  vollzieht,  wird  der  Entwicklungs¬ 
gang  des  Embryos  nicht  nur  durch  seine  eigenen,  sondern  auch  durch  die 
von  der  Mutter  bereiteten  Inkrete  beeinflußt.  Anderseits  ist  von  vornherein 
die  Möglichkeit  nicht  von  der  Hand  zu  weisen,  daß  die  fötalen  Hormone 
ihrerseits  im  Körper  der  Mutter  Wirkungen  entfalten  können.  Wissen  wir 
ja,  daß  während  der  Gravidität  die  aus  der  Plazenta  oder  dem  Fötus 
stammenden  Stoffe  das  Auftreten  von  Abwehrfermenten  (Abderhalden  d) 
im  Blute  der  Schwangeren  bedingen. 

Die  weitgehenden  Veränderungen,  welche  der  mütterliche  Orga¬ 
nismus  nach  der  Befruchtung  des  Eies  und  mit  dem  Wachstum  des  sich 
entwickelnden  Embryo  erfährt  und  die  sich  in  einer  Abänderung  des  Ge¬ 
samtstoffwechsels  und  seiner  Einzelkomponenten  und  damit  parallel  oder 
gar  vielleicht  als  Folge  der  abgeänderten  Tätigkeit  der  verschiedenen 
Blutdrüsen  (Schilddrüse,  Hypophyse,  Nebenniere,  Pankreas,  Leber),  ferner 
in  den  sogenannten  Graviditätsreaktionen,  z.  B.  an  der  Brustdrüse,  sinn¬ 
fällig  äußern,  alle  diese  Abänderungen  sind  in  zeitlichem  und  zweifellos 
auch  in  ursächlichem  Zusammenhang  mit  dem  Kreisen  von  Reizstoffen  im 
mütterlichen  Organismus.  Über  ihre  Produktionsstätten  konnte  bisher  eine 
definitive  Entscheidung  nicht  getroffen  werden.  Sowohl  in  der  Frucht  mit 
ihren  beiden  Anteilen,  der  Plazenta  und  dem  Fötus,  als  auch  im  mütter¬ 
lichen  Ovar  in  seinen  beiden  Anteilen,  dem  Follikulär apparat  und  der 
interstitiellen  Drüse,  speziell  aber  auch  im  Corpus  luteum,  schließlich  aber 
auch  noch  in  anderen  endokrinen  Organen  sind  Quellen  für  diese  soge¬ 
nannten  Graviditätshormone  aufgedeckt  worden.  Die  Frage  nach  der 
ausschlaggebenden  Bedeutung  eines  Hormonorganes  für  die  Schwanger¬ 
schaftsveränderungen  wird  erst  späterhin  diskutiert  werden,  hier  sei  aber 
schon  daran  erinnert,  daß  das  auslösende  Moment  für  diese  Umwälzungen 
in  der  Befruchtung  des  Eies,  in  den  durch  chemische  Boten  vermittelten 
Reizen  zu  suchen  ist,  welche  vom  befruchteten  Ei  auf  den  mütterlichen 
Organismus  ausgeübt  werden. 

Auf  welchem  Wege  immer  die  Graviditätserscheinungen  zustande 
kommen,  zweifellos  ist,  daß  der  Embryo  während  seiner  Symbiose  mit 
der  Mutter  und  in  Konsequenz  hievon  von  diesen  Reizen  nicht  unbeeinflußt 
bleibt.  Er  erfährt  eine  Abänderung  seines  autonomen  Entwicklungsplanes, 
eineEntwicklungsfälsch  u  n  g,  die  von  A.  Kohn  (v)  eingehend  erörtert  und 
mit  dem  Namen  Sy nkainogenese  belegt  wurde.  Es  treten  im  Fötus  in 
erster  Reihe  morphogenetische,  in  weiterer  Folge  aber  auch  funktionelle 
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Hormon  Wirkungen  zutage  in  den  homologen  Organen  und  in  derselben 
spezifischen  Weise  wie  im  mütterlichen  Organismus,  doch  mit  dem  Unter¬ 
schiede,  daß,  während  die  Effekte  für  die  Mutter  zweckdienlich  und 
förderlich,  sie  für  die  Frucht  unzeitgemäß  und  zwecklos,  seiner  Entwick¬ 
lung  sozusagen  aufgezwungen  sind. 

Auf  diese  „Schwangerschaftsreaktion  der  fötalen  Organe“  hat  Halbem 
(d)  als  Erster  ausdrücklich  hingewiesen,  nachdem  bereits  früher  H.  Bayer  (a) 
das  relative  Überwiegen  der  Größe  des  Uterus  der  Neugeborenen  gegenüber 
dem  älterer  Mädchen  auf  ein  durch  das  innere  Sekret  des  Ovars  ausge¬ 
löstes,  verstärktes  Wachstum  bezogen  und  die  nach  der  Geburt  eintretende 
Volumsverminderung  des  Uterus,  die  Längen-  und  Breitenabnahme  seiner 
Muskelfasern  als  Kastrationsatrophie  angesprochen  hatte.  Halban  fand  bei 
weiblichen  Föten  eine  Hypertrophie  und  eine  Hyperämie,  sowie  eine  der 
menstruellen  analoge,  deziduale  Reaktion  des  Uterus;  die  Genitalblutungen 
neugeborener  Mädchen  wären  der  höchste  Grad  dieser  Reaktion.  Er  fand 
ferner  bei  Föten  vom  8.  Lunarmonate  ab  eine  Hypertrophie  der  Mamma  mit 
den  histologischen  Veränderungen  wie  in  der  Schwangerschaft;  die  Hexen¬ 
milch  der  Neugeborenen  ist  die  Parallele  zur  Muttermilch.  Bei  männlichen 
Föten  war  eine  Reaktion  der  Mamma  und  der  Prostata  mit  Hypertrophie  und 
den  entsprechenden  histologischen  Veränderungen  nachweisbar.  Nach  der 
Geburt  kommt  es  wie  bei  der  Mutter  auch  beim  Kind  zu  einer  puerperalen 
Involution  jener  Organe,  die  während  der  Gravidität  hypertrophierten. 

A.  Kolm  möchte  die  Acne  foetalis  (Jaquet  und  Rondeau)  oder  Acne 
neonatorum  (Kraus)  in  Parallele  zu  dei^Graviditätsreaktionen  der  mütter¬ 
lichen  Haut  als  pathologische  Synkainogen ese  betrachten.  Er  sieht 
in  der  übermäßigen  Entwicklung  der  Nebenniere  beim  menschlichen  Fötus 
einen  synkainogenetischen  Vorgang  und  möchte  die  nach  der  Geburt  als¬ 
bald  einsetzende  und  ziemlich  ausgedehnte  Rückbildung  der  Rindensubstanz 
der  puerperalen  Involution  der  kindlichen  Milchdrüse  und  Gebärmutter 
gleichstellen.  Ebenso  wäre  die  Entwicklung  eines  unverhältnismäßig  großen 
Ovars  und  Hodens  mit  mächtigen  Lagern  von  Zwischenzellen  beim  Pferde¬ 
embryo,  sowie  die  Rückbildung  in  der  späteren  Fötalzeit  und  besonders 
nach  der  Geburt  als  eine  vom  mütterlichen  Organismus  ausgelöste  Morpho¬ 
genese  jenes  Gewebes  anzusehen,  das  zur  selben  Zeit  auch  im  graviden 
Organismus  in  Blüte  steht  und  mit  diesem  zugleich  zur  Rückbildung  ge¬ 
langt.  Wie  die  Graviditätsreaktionen  bei  der  Mutter  werden  auch  die 
synkainogenetischen  Prozesse  bei  der  Frucht  bei  verschiedenen  Spezies  an 
verschiedenen  Anteilen  des  endokrinen  Systems  manifest.  Allen  diesen 
Prozessen  ist  gemeinsam,  daß  sie  schon  in  späteren  Stadien  des  Fötal¬ 
lebens,  besonders  aber  nach  der  Geburt  eine  fortschreitende  Rückbildung 
erfahren.  Dadurch  ist  die  Bedeutung  der  durch  die  maternalen  Hormone 
ausgelösten  Effekte  für  die  weitere  Entwicklung  eine  relativ  geringe. 

Für  die  Richtung  und  das  Ausmaß  der  embryonalen  und  der  extra¬ 
uterinen  Entwicklung  ist  die  Anlage,  die  embryonale  Entwicklung,  das 
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postembryonale  Wachstum  und  die  Funktionsgröße  des  eigenen  Blut¬ 
drüsensystems  des  Individuums  von  weit  größerer  Bedeutung. 

Jede  einzelne  Blutdrüse  und  noch  mehr  ihre  Gesamtheit,  „die 
Blutdrüsenformel“,  hat  auf  die  individuelle  Konstitution  einen 
bestimmenden  Einfluß.  Dieser  Sachverhalt  gibt  uns  die  Berechtigung,  hier 
einige  orientierende  Bemerkungen  allgemeinen  Charakters  über  das  Kon¬ 
stitutionsproblem  einzufügen,  die  vor  allem  zur  Erläuterung  der  Methoden 
der  Konstitutionsermittlung,  wie  sie  sich  uns  beim  lebenden  Menschen 
praktisch  bewährt  haben,  dienen  sollen.1) 

Unter  Konstitution  verstehen  wir  die  der  Rasse,  dem  Geschlecht 
und  dem  Alter  gemäße,  zeitlich  und  individuell  differente  Körperver¬ 
fassung,  die  sich  in  der  Gesamtheit  der  Organisationsverhältnisse  und  in 
der  besonderen  Reaktionsweise  der  Einzelperson  dokumentiert.  Sie  hat 
eine  ererbte  arteigene  Kombination  von  Anlagen,  den  Genotypus,  zur 
Grundlage;  die  Umweltbedingungen  und  die  Lebenslage,  die  mannig¬ 
faltigen  intra-  und  extrauterinen  Erwerbungen,  Beeinflussungen  und  An¬ 
passungen  erzeugen  „Modifikationen“  (E.  Bauer )1  die  „Kondition“  nach 
Tandler  und  aus  Rückwirkung  dieser  auf  die  genotypische  Beschaffen¬ 
heit  geht  der  Phänotypus  des  Individuums  hervor. 

Die  Individualkonstitution  beinhaltet  bestimmte  artgemäße  somatische 
und  psychische  Merkmale  (morphotische  Verfassung)  und  funktionelle 
Eigenschaften  in  der  Tätigkeit  und  im  harmonischen  Zusammenwirken 
der  einzelnen  Organsysteme  und  ihrer  Reaktionsweise  auf  äußere  Reize 
(funktionelle  Verfassung).  Beide,  die  morphotische  und  funktionelle 
Verfassung  unterliegen  zeitlichen  und  zum  Teil  auch  nach  dem  Sexus 
differenten  Umänderungen  durch  die  fortschreitende  Entwicklung  und 
korrelative  Massenzunahme,  das  Wachstum,  durch  das  Erreichen  einer 
Terminalform  der  Speziesnorm,  und  durch  die  regressive  Massenabnahme 
und  Involution,  das  Altern  (evolutive  und  involutive  Verfassung). 

Zur  Beurteilung  der  Konstitution  dienen  demnach: 

1.  die  anatomische,  sicht-,  meß-  und  wägbare  Beschaffenheit  des 
Körpers,  seiner  einzelnen  Teile,  Organe  und  Gewebe,  kurz  die  zahlen¬ 
mäßige  Erfassung  des  materiellen  Substrates; 

2.  die  genaue  Analyse  und  möglichst  zahlenmäßige  Feststellung  der 
Funktions-  und  Reaktionsgrößen  aller  einzelnen  Apparate  (der  Zirkulation, 
Respiration,  Sekretion  etc.),  des  vegetativen  und  animalischen  Nervensystems 
unter  selbstverständlicher  Einbeziehung  des  psychischen  Lebens  und 

3.  die  tunlichst  genaue  Berücksichtigung  der  gegebenen  Evolutions¬ 
phase  bezüglich  der  Übereinstimmung  der  beiden  ersten  Faktoren  mit 

*)  Für  die  normalanatomische  Konstitutionsforschung  ist  besonders  eifrig  Hammar 
in  Upsala  eingetreten  und  hat  mit  seinen  Schülern  schon  bisher  wichtige  Daten  zur 
Konstitutionsanatomie,  vor  allem  der  Laboratoriumstiere  beigebracht.  Ähnliche  Arbeits¬ 
richtungen  verfolgt  Donaldson  im  Wistar  Institute  in  Philadelphia. 
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dem  Alter  und  Geschlecht  des  Individuums,  kurz,  die  Beurteilung  des  Indi¬ 
viduums  nicht  nur  als  seiendes,  sondern  auch  als  gewordenes  Lebewesen. 

Beim  Lebenden  galt  von  altersher  der  Habitus,  das  Exterieur  des 
Körpers  als  wichtigstes  und  vielfach  geradezu  bestimmendes  Kennzeichen 
der  Konstitution.  Die  gesamte  äußere  Erscheinung  diente  zur  Beurteilung 
der  Persönlichkeit  und  demnach  zur  Aufstellung  eines  oder  einiger  Nor¬ 
mal  typen  unter  der  stillschweigenden  Voraussetzung,  daß  einer  Harmonie 
der  Gestalt  auch  eine  solche  der  inneren  Organe,  ein  typisches  funktio¬ 
nelles  Verhalten  des  Körpers  und  der  Seele  entspreche.  Der  normalen 
Variationsbreite  wurde  zunächst  ungenau  durch  die  Unterscheidung  des 
Großen  und  Kleinen,  des  Starken  und  Schwachen,  später  dann  besser 
unter  der  Zusammenfassung  mehrerer  spezialen  Merkmale  in  bestimmten 
Typen  Rechnung  getragen.  Sigaud  und  seine  Schüler  haben  als  besondere 
Typen  unterschieden  den  Typus  respiratorius  und  digestivus,  den 
Typus  muscularis  und  cerebralis,  zugleich  aber  betont,  daß  in 
Wirklichkeit  zumeist  nur  Übergänge  und  Mischformen  zwischen  den  ein¬ 
zelnen  Typen  Vorkommen.  Vom  klinischen  Standpunkt  hat  die  Sigaudsche 
Einteilung  insofern  einen  Wert,  als  auch  die  Morbidität  der  einzelnen  Typen 
in  mannigfacher  Hinsicht  differiert.  Wie  J.  Bauer  (l)  richtig  bemerkt  hat,  er¬ 
kranken  die  respiratorischen  und  zerebralen  häutig  an  Lungentuberkulose, 
die  muskulären  und  digestiven  an  Herz-,  Gefäß-  und  Nierenaffektionen, 
bei  den  muskulären  ist  eine  Disposition  zu  rheumatoiden  Erkrankungen 
und  zu  akuten  Erkrankungen  der  oberen  Luftwege,  bei  den  zerebralen  zu 
funktionellen  Neurosen  besonders  häufig. 

Die  Abweichungen  von  dem  normalen  Habitus  und  der  normalen 
Körperverfassung,  die  Varianten  der  „Folioausgabe  des  Genus  Homo“ 
(v.  Neusser ),  die  sogenannten  Anomalien  der  Konstitution,  wurden 
gleichfalls  in  Typen  eingeteilt  und  nach  ihrem  hervorstechendsten  Merk¬ 
male  mit  kurzen  prägnanten  Schlagworten  bezeichnet,  wenn  auch  hiebei 
Exterieur  und  einzelne  Stigmen,  pathologische  Form  und  pathologisches 
Geschehen,  sowie  Reaktionsweisen  nicht  genügend  voneinander  getrennt 
worden  sind. 

Fast  ausschließlich  auf  den  Habitus  gründete  sich  die  asthenische 
Konstitution  von  Stiller ,  auf  die  Berücksichtigung  der  Kombination  von 
morphologischen  und  funktionellen  Minderwertigkeiten  der  asthenische 
Infantilismus  von  Mathes,  auf  rein  morphologische  Merkmale  der  Status 
thymolymphaticus  von  Arnold  Paltauf,  der  dann  von  Bartel  zum  Status 
hypoplasticus  erweitert  und  von  Tandler  durch  den  Eunuchoidis¬ 
mus  ergänzt  wurde.  Diese  in  manchen  Richtungen  identischen,  daher  von¬ 
einander  nicht  scharf  abgrenzbaren  Formen  der  Konstitutionsanomalien 
zeigen  doch  in  einzelnen  Zügen  wesentliche  Differenzen.  Am  schärfsten 
definiert  erscheint  durch  die  Untersuchungen  von  Bartel  und  Stein  der 
Status  hypoplasticus,  dem  eine  anatomische  Hypoplasie  und  funktionelle 
Minderwertigkeit  einer  Reihe  von  Organen,  vor  allem  des  Lymph- 
drüsenapparates  und  mancher  endokrinen  Organe  zugrunde  liegt,  wobei 
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es  sekundär  zu  einer  Massenzunahme  und  kompensatorischen  Schwel¬ 
lungen  des  lymphatischen  Gewebes  und  der  Thymusdrüse,  sowie  zu  einer 
Bindegewebshyperplasie  kommen  kann,  für  welche  die  Bezeichnung  einer 
Bin degewebsdia these  dient. 

Die  als  Lymphatismus  bezeichnete  Konstitutionsanomalie  gehört 
eigentlich  streng  genommen  insofern  nicht  zu  diesen,  als  dieser  Zustand 
in  der  Mehrzahl  der  Fälle  als  Folge  vorangegangener  Infektionen  und  als 
Reaktion  des  Körpers  auf  solche  betrachtet  werden  kann.  Wenn  auch 
beim  Lymphatismus  das  abwegig  Konstitutionelle  in  vielen  Funktionen 
zutage  tritt ,  so  fehlen  doch  gewöhnlich  besondere  Merkmale  im  Habitus. 
Der  Lymphatismus  steht  in  vielfacher  Beziehung  zur  exsudativen  und 
spasmophilen  Diathese  des  Kindesalters  nach  Czerny.  Diese 
in  der  äußeren  Erscheinung  mit  dem  Lymphatismus  weitestgehend  iden¬ 
tische  Körperverfassung  zeigt  als  wesentliche  Merkmale  die  Neigung  zu 
oberflächlichen  exsudativen  und  proliferativen  Entzündungen,  sowie  eine 
besondere  pathophysiologische  Reaktionsform  auf  äußere  Reize  infolge  der 
in  den  verschiedenen  Gebieten  des  vegetativen  und  animalischen  Nerven¬ 
systems  bestehenden  Übererregbarkeit.  Für  die  Annahme,  daß  hiebei 
Anomalien  der  branchiogenen  und  anderer  endokrinen  Organe  als  patho¬ 
genetische  Faktoren  in  Betracht  zu  ziehen  sind,  bestehen  einige  An¬ 
haltspunkte. 

Die  von  den  Franzosen  als  Arthritismus  oder  Herpetismus  be¬ 
zeichnete  Konstitutionsanomalie  gelangt  vor  allem  in  verschiedenen  Formen 
der  Ernährungsstörungen,  einer  Bradvtrophie,  zum  Ausdruck,  ist  aber 
auch  am  Gesamthabitus  als  pathologische  Exageration  des  digestiven  Typus 
ausgeprägt. 

Eine  besondere  Stellung  unter  den  Typen  der  Konstitutionsanoma¬ 
lien  muß  dem  Infantilismus  eingeräumt  werden.  Die  Mannigfaltigkeit 
der  Erscheinungsformen,  die  verschiedene  Bewertung  der  einzelnen  Zeichen, 
die  genetische  Vieldeutigkeit  und  Vermengung  von  ätiologischen  und  patho¬ 
genetischen  Faktoren  führten  dazu  ,  daß  der  nosologische  Begriff  des  In¬ 
fantilismus  noch  heute  keineswegs  fest  umschrieben  ist  und  daß  diese 
vielbenützte  Bezeichnung  bei  den  verschiedenen  Autoren  einen  verschie¬ 
denen  Inhalt  deckt. 

Wir  wollen  unter  Infantilismus  in  Erweiterung  der  von  Lasigue 
gegebenen  Definition  eine  Entwicklungsstörung  verstehen .  welche  durch 
Persistenz  jener  somatischen  und  psychischen  Merkmale  gekennzeichnet 
ist,  die  dem  Zeitpunkte  entsprechen,  in  welchem  die  Entwicklungs¬ 
hemmung  begonnen  hat.  Die  Hemmung  der  Weiterentwicklung  kann 
in  jeder  Entwicklungsphase  einsetzen  und  demnach  einen  Fötalismus 
Embryonalismus,  Infantilismus  und  Puerilismus  als  Formen  des 
morphologischen  Anachronismus  nach  Tandler  zur  Folge  haben, 
doch  kommen  naturgemäß  die  zwei  ersteren  Formen  für  den  Gesamt¬ 
körper  nicht  weiter  in  Betracht,  bei  den  zwei  letzteren  Formen  hingegen 
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ist,  wie  J.  Bauer  (k)  richtig  bemerkt,  dem  morphologischen  auch  noch  ein 
funktioneller  Anachronismus  beigesellt. 

Die  ungenügende  Trennung  des  Infantilismus  vom  Puerilismus ,  die 
ja  auf  der  Grundlage  der  allgemein  geltenden  Bezeichnung:  bis  zum  7. 
bis  10.  Lebensjahr  Kind  (infans),  vom  10. — 15.,  beziehungsweise  17.  Lebens¬ 
jahr  Jüngling  (puer)  leicht  durchzuführen  ist,  führte  zu  mannigfachen  Irr- 
tümern  und  Begriffsverwirrungen.  Die  Pubertät ,  jene  Lebensphase ,  in 
welcher  die  Ausgestaltung  der  körperlichen  und  seelischen  Merkmale  zur 
Vollreife  stattfindet,  ist  ein  Übergangsstadium  und  enthält  in  bunter 
Mischung  die  Charaktere  der  Kindheit  und  des  Erwachsenen.  Durch  Ein¬ 
beziehung  von  Entwicklungsstörungen  der  Pubertätszeit  in  die  Kategorie 
des  Infantilismus  kam  es  dazu,  daß  manche  Formen  des  Riesenwuchses, 
der  mit  Genitalhypoplasie  verknüpfte  Status  hypoplasticus,  der  Eunuchoidis¬ 
mus,  Feminismus  und  noch  manche  andere  als  Formen  des  Infantilismus 
aufgefaßt  wurden.  Zur  schärferen  Begriffsbestimmung  des  Infantilismus 
muß  das  Erhaltenbleiben  der  Merkmale  des  echten  Kindesalters 
gefordert  werden.  Als  solche  sind  anzuführen:  Die  Kleinheit  des  knöchernen 
Skeletts  und  der  inneren  Organe ,  die  dem  Kindesalter  entsprechenden 
Proportionen  des  Kopfes,  des  Rumpfes  und  der  Extremitäten,  das  Fehlen 
mancher  Knochenkerne  und  das  Offenbleiben  von  Epiphysenfugen  als  Grund¬ 
lage  der  weiteren  Wachstumsmöglichkeit,  die  mangelhafte  Entwicklung  der 
Keimdrüsen  und  der  Hilfsorgane  des  Geschlechtsapparates,  das  Fehlen  der 
sogenannten  sekundären  Sexusmerkmale,  die  mangelhafte  Entwicklung  der 
animalischen  Muskulatur,  verknüpft  mit  einer  Übererregbarkeit  des  ani¬ 
malischen  und  vegetativen  Nervensystems  und  die  durchaus  eigenartige 
psychische  Verfassung  der  Kindheit.  Ein  Punkt  ist  allerdings  nicht  zu 
übersehen.  Der  Infantilismus  bedeutet  nicht  einen  vollkommenen  Stillstand 
in  der  Weiterentwicklung,  sondern  vor  allem  eine  Verlangsamung  der  Ent¬ 
wicklung,  die  dazu  führt,  daß  der  Entwicklungsgipfel,  die  Vollreife,  nicht 
erreicht  wird.  In  diesem  Sinne  ist  die  von  Hastings  Gilford  (a)  geprägte 
Bezeichnung  Ateleiosis  (das  Nichterreichen  des  Endes)  überaus  zutreffend. 
Von  Gilford  ist  auch  auf  die  auffallende  Tatsache  hingewiesen  worden, 
daß  die  Ateleiosis  sehr  häufig  mit  einer  Progeria,  einem  frühzeitigen 
Altern,  verknüpft  ist.  Für  den  innigen  Zusammenhang  des  Infantilismus 
und  des  Senilismus  werden  oft  jene  mehr  oder  weniger  beglaubigten  Fälle 
angeführt,  in  welchen  die  gesamte  Evolution  und  Involution  in  kürzester 
Zeit  durchlaufen  wurde.1)  Mehr  noch  als  solche  einer  näheren  Analyse 
noch  bedürftigen  Kuriosa  spricht  der  Umstand,  daß  man  an  allen  Infan¬ 
tilen  mehr  oder  weniger  deutliche  Spuren  ihrer  vollbrachten  Lebenszeit  und 
sehr  häufig  darüber  hinaus  Kennzeichen  des  Alterns  vorfindet,  dafür,  daß 
die  verzögerte  Evolution  eine  beschleunigte  Involution  zur  Folge  hat. 

5  Das  bekannteste  Beispiel  dieser  Art  ist  Ludwig  II.,  König  von  Ungarn  und 
Böhmen,  der  mit  zwei  Jahren  gekrönt,  mit  14  Jahren  einen  kompletten  Bart  hatte  und 
sexuell  reif  war,  mit  15  Jahren  heiratete,  mit  18  Jahren  ergraut  war  und  mit  20  Jahren 
in  der  Schlacht  bei  Mohacs  1526  starb.. 

3* 
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Dem  Infantilismus,  seinen  verschiedenen  Formen  und  deren  Genese 
wird  im  speziellen  Teil  noch  eine  besondere  Besprechung  gewidmet.  Hier 
sei  nur  bemerkt,  daß,  selbst  wenn  man  auch  den  Infantilismus  ganz  im 
allgemeinen  als  Vegetationsstörung  im  Sinne  Kundrats  als  eine  den  Ge¬ 
samtorganismus  betreifende  germinativ  determinierte  [Mathes  (c)]  oder  kon¬ 
genitale  (v.  Staufenberg )  oder  auch  konditionell  erworbene  Entwicklungs¬ 
störung  auffaßt,  eine  Auffassung,  der  wir  selbst  nicht  beipflichten,  unter 
allen  Umständen  der  Entwicklungszustand  und  die  funktionelle  Wertigkeit 
der  Wachstumsdrüsen  eine  besondere  Beachtung  verdient  und  nur  von 
diesem  Gesichtspunkte  aus  weitere  Erkenntnisse  in  der  Pathogenese  zu  er¬ 
warten  sind. 

Es  muß  hier  daran  erinnert  werden ,  daß  in  der  Frage  der  Ent¬ 
stehung  von  Entwicklungsstörungen  heute  bereits  der  experimentelle 
Weg  beschritten  werden  konnte.  Bei  niederen  Tierformen  kennt  man 
Kümmerformen,  bei  welchen  durch  ungünstige  Lebenslagen,  speziell 
durch  Hunger  ein  vollständiges  und  gleichmäßiges  Verharren  der  Ent¬ 
wicklung  und  des  Wachstums  im  jugendlichen  Zustande  resultiert.  Nach 
der  Terminologie  von  Kolm, an  ist  hievon  zu  unterscheiden  die  Neotenie  als 
ein  Beibehalten  unreifer  Formzustände  über  den  normalen  Zeitpunkt 
hinaus.  Nach  Kämmerer  (e)  ist  für  neotenische  Organismen  charakteristisch, 
daß  ihre  Entwicklung,  vor  allem  diejenige  der  Geschlechtsorgane,  nicht 
gleichmäßig  rückständig  bleibt  und  daß  ihr  Wachstum  normale,  selbst 
übernormale  Fortschritte  macht .  während  nur  einige  Teile  oder  Organe 
das  embryonale  Gepräge  beibehalten  und  in  einem  Jugendzustand  ver¬ 
harren.  Hart  (o)  hat  auf  die  Ähnlichkeiten  dieses  Zustandes  mit  dem  Infan¬ 
tilismus  des  Menschen  hingewiesen  und  speziell  die  Fälle  von  universellem 
Infantilismus  als  Kummer  tum  mit  den  Klimmer-  und  Hungerformen  der 
Amphibien  verglichen.  Eine  besondere  Bedeutung  für  den  Infantilismus  ge¬ 
winnt  die  Neotenie  dadurch,  daß  bei  der  letzteren,  wie  wir  sehen  werden, 
der  Einfluß  der  Inkretorgane  experimentell  nachgewiesen  ist.  Damit  erhält 
die  Auffassung  des  Infantilismus  als  einer  endokrinen  Störung  eine  weitere 
Stütze. 

Im  ganzen  sehen  wir,  daß  Anomalien  der  Konstitution,  denen  wir 
als  Abartung,  Minderwertigkeit  und  Entartung  des  Individuums  begegnen, 
von  der  ererbt  germinativen  und  dem  Fötalleben  beeinflußten  Beschaffen¬ 
heit  seines  endokrinen  Systems  im  besonderen  Ausmaße  abhängig  sind 
und  demnach  Hypoplasien  einzelner  oder  mehrerer  Inkretorgane  oder  gar 
des  ganzen  Inkretsystems  tiefgreifende  Veränderungen  in  der  Gesamtorgani¬ 
sation  bedingen. 

Der  entscheidende  Einfluß,  welchen  das  Blutdrüsensystem  qualitativ 
und  quantitativ  in  viel  größerem  Ausmaße  als  die  sonstigen  Organsysteme 
auf  die  Gesamtkörperverfassung  ausübt,  wird  uns  viel  deutlicher  noch  vor 
Augen  geführt,  wenn  wir  die  Konstitution  nicht  nur  aus  dem  Eindruck 
des  Gesamthabitus  bestimmen  wollen,  sondern  die  Körperverfassung  in 
ihre  einzelne  Teilfaktoren  zerlegen  und  diese  im  einzelnen  analysieren. 
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Für  die  zahlenmäßige  Erfassung  der  Teilfaktoren  des  Habitus  und 
der  morphotischen  Konstitution  werden  von  uns  am  Lebenden  folgende 
Einzelmaße  und  Verhältnisgrößen  in  Betracht  gezogen: 


1.  Das  Körpergewicht; 

2.  die  Körperdimensionierung  in  einer  Länge,  Breite  und  Tiefe; 

3.  das  Verhältnis  zwischen  Körpergewicht  und  Längendimension ; 

4.  die  Maße  der  einzelnen  Körperabschnitte; 

5.  die  Proportionen  der  einzelnen  Körperabschnitte  zu  einander 
und  zum  Gesamtkörper; 

6.  die  Maße  der  Körpermuskulatur,  beurteilt  nach  dem  Um¬ 
fange  des  Brustkorbes  und  der  Extremitäten; 

7.  die  Relation  der  Muskelentwicklung  zum  Skelettbau. 

Hierzu  kommen  noch  nähere  Angaben  über: 

8.  den  Entwicklungsgrad  und  die  Verteilung  des  Fettpolsters; 

9.  die  Beschaffenheit  der  Haut  und  ihrer  Behaarung; 

10.  die  Beschaffenheit  der  Nägel  und  Zähne,  und 

11.  die  Beschaffenheit  der  sichtbaren  Schleimhäute. 


Die  Röntgendurchleuchtung  belehrt  uns  endlich  über  den  Entwick¬ 
lungsgrad  des  Knochenskeletts,  die  Größe  und  Form  des  Herzens  und  der 
großen  Gefäße,  endlich  über  die  Form  des  Magens,  dieses  Spiegelbildes 
der  Konstitution  nach  Stiller. ]) 

Das  generell  umfassendste  und  demnach  das  bedeutsamste  konstitu¬ 
tionelle  Maß  des  Individuums  ist  sein  Stoffwechsel.  Das  Körpergewicht 
und  der  Ernährungszustand,  besonders  aber  die  Gewichtskonstanz  beim 
Erwachsenen  und  die  der  Norm  entsprechend  ansteigende  Gewichtskurve 
beim  Wachsenden  liefern  praktisch  gut  verwertbare  Anhaltspunkte  für  die 
Feststellung ,  ob  die  Nahrungszufuhr  den  Stoff-  und  Energiebedarf  deckt 
und  demnach ,  ob  ein  Stoffwechselgleichgewicht  vorhanden  ist.  Für  die 
nähere  Analyse  der  Stoffwechselverfassung  ist  die  Aufstellung  einer  Stoff¬ 
wechselbilanz  notwendig.  Die  Untersuchung  des  respiratorischen  Gasweehsels 
in  kurzfristigen  Versuchen  mit  Hilfe  des  Respirationsapparates  von  Zuntz 
und  Geppert  hat  sieb  uns  zur  Ermittlung  des  individuellen  Standartwertes 
des  Grundumsatzes  und  seiner  Beeinflußbarkeit  durch  Hormone  gut  be¬ 
währt  und  zur  konstitutionellen  und  hormonalen  Charakterisierung  der 
Person  die  besten  Dienste  geleistet. 

9  De  la  Camp  hat  eine  Art  von  Konstitutionsformel  aufzustellen  versucht,  in 
welcher  die  wichtigsten  körperlichen  Werte,  wie  Körperlänge,  -gewicht,  Brustumfang, 
Atmungsbreite.  Herzgröße  Berücksichtigung  fanden. 
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Für  die  Körpermaße  und  Proportionen  haben  wir  uns  zumeist  des 
von  Friedenthal  (cj,  h)  angegebenen  Meßschema  bedient,  das  sich  uns  mit 
geringen  Abweichungen  und  Ergänzungen  recht  gut  bewährt  hat. 


M  e  ß  s  c  h  e  m  a  ( modi fiziert  nach  Frieden th al). 
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Schädel  höhe,  vom  Scheitel  bis  zur  Ohrlochachse  (p — o). 

Gesichtsbreite.  Länge  der  Ohrlochachse  (Linie  o). 
Gesichtstiefe,  vom  Ohrloch  bis  zum  Kinn  (s). 
Gesichtshöhe,  von  der  Nasenwurzel  bis  zum 

Kinn  (r-*—s). 

Schädel  tiefe,  von  der  Nasenwurzel  bis  zum  Hinter¬ 
haupthöcker  (r—qu). 

Schädel  umfang  (gemessen  von  Stirne  und  Hinterhaupt). 
Halslänge,  von  der  Ohrlochachse  bis  zum  oberen  Rand  des 
Brustbeins  (o — h). 

Hals  um  fang. 

Rumpflänge,  von  dem  oberen  Brustbeinrand  bis  zum  oberen 
Symphysenrand  (h — d  Linie  a). 

Schulterbreite  (Linie  b). 

Umfang  des  Oberarms. 

0  b  e  r  a  r  m länge  ( Linie  f) . 

Umfang  des  Vorderarms,  oben  und 
am  Handgelenk. 

V  o  r d  e  r  a  r m  1  ä  n  g  e  (Linie  g) . 

Handlänge  (Linie  h) . 

Handbreite. 

Mittelfingerlänge. 

Brustumfang  in  der  Höhe  des  4.  Rippenknorpels  bei 
mittlerer  Atmung. 

Bauchumfang  am  Nabel. 

Becken  breite  (Linie  d).  Beckentiefe  (Linie  e). 
Oberschenkellänge  (i).  Umfang  des  Oberschenkels. 
Unterschenkellänge  (k).  Umfang  des  Unterschenkels. 
Fußhöhe  (l).  Fußbreite. 

Fußlänge  (m). 

Länge  der  großen  Zehe. 


Scheitel-Nabel. 

Nabel-F  ußboden. 

S  p  a  n  n  w  e  i  t  e. 

Proportionale  Länge  (Oeder)- Oberlänge  plus  2  cm, 
doppelt  angenommen. 

Sitzhöhe  von  der  Scheitelhöhe  bis  zu  einer  horizontalen 
Sitzunterlage. 
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Fig.  1. 


Fig.  2. 


Die  Figuren  1  und  2  nach  Friedenthal  zeigen  die  für  die  Messung 
benützten  Punkte,  bzw.  Linien.  Zur  Fixierung  und  Beurteilung  des  gesamten 
Exterieurs,  sowie  zur  Abmessung  der  Proportionen  benützen  wir  Photo¬ 
graphien  mit  einem  Maßstabe  als  Hintergrund,  und  zwar  Aufnahmen  von 
vorn,  von  hinten  und  im 
Profil. 

Das  Kör  p  e  r  ge  w  i  c  ht 
hat  nur  Bedeutung  unter 
Rücksichtnahme  auf  das 
Alter,  bzw.  auf  die  Dirnen- 

i 

sionierung.  Dann  erst  dient 
es  zur  Beurteilung  des  Er¬ 
nährungszustandes.  Obwohl 
man  sich  anscheinend  stets 
vor  Augen  gehalten  hat.  daß 
das  Gewicht  als  kubischer 
Begriff  mit  einer  Dimension 
nicht  direkt  verglichen  wer¬ 
den  kann,  ist  es  doch  zu¬ 
meist  die  Körperlänge,  mit 
welcher  man  das  Körper¬ 
gewicht  in  Beziehung  setzt. 

Die  von  Allair e  und  Robert 

herrührende,  nach  Broca  benannte  Formel,  nach  der  man  soviele  Kilo¬ 
gramme  schwer  sei,  als  man  Zentimeter  über  100  groß  ist,  dient  ganz 
allgemein  als  Basis  für  das  Normalgewicht.  Für  Männer  wird  diese 
Formel  noch  neuestens  von  (Jeder  akzeptiert  unter  dem  Hinweis  darauf, 
daß  sie  bei  97°  0  zutrifft.  Für  weibliche  Personen  hat  Oeder  eine  Formel 
aufgestellt,  in  welcher  noch  der  mittlere  Brustumfang,  der  in  der  Höhe  der 
Mammae  bei  tiefster  Ein-  und  Ausatmung  gemessen  ist,  enthalten  ist. 

(PI  —  100)  +  PI  +  Br 


Meßschemen  nach  FriedenihaL 


Sie  lautet:  Gewicht 
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wobei  PI  die  proportionale 


Länge  (doppelte  Entfernung  vom  Scheitel  bis  zur  Symphysenmitte)  und 
Br  den  mittleren  Brustumfang  bedeutet.  Die  Berechnung  des  weiblichen 
Normalgewichtes  soll  nach  Oeder  in  etwa  99%  aller  Fälle  stimmen. 

Nach  Brugsch  (d)  ist  der  Abzug  von  100  aus  der  Körperlänge  nur  für 
Kleinwüchsige  zutreffend,  für  Mittelwüchsige  müssen  105  und  für 
Hochwüchsige  110  in  Abzug  gebracht  werden.  Auf  Grund  unserer 
eigenen  Erfahrungen  können  wir  die  Formel  von  Brugsch  nicht  als  zu¬ 
treffend  ansehen,  wir  hielten  uns  vielmehr  an  die  Brocasche.  Formel,  bzw. 
an  die  von  Gärtner  angegebene  Tabelle  (siehe  S.  40).  Sie  ist  berechnet  auf 
Grund  der  Voraussetzung,  daß  ein  ebenmäßig  gebauter  Mann  von  25  Jahren 
mit  gut  entwickelter  Muskulatur  und  170  cm  Körperlänge  70  kg  und  eine 
Frau  von  165  cm  Höhe  60  kg  wiegt.  Die  Berechnung  geschieht  nach  der 
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Formel,  daß  die  Gewichte  anders  dimensionierter,  dem  idealen  Typus 
geometrisch  ähnlicher  Menschen  proportional  sind  der  dritten  Potenz 
ihrer  Höhen. 


Körpergewichtstabelle  von  Gärtner  (W.  m.  W.  Nr.  5,  1912): 


Körperlänge 


Körpergewicht  kg 


Körperlänge 


Körpergewicht  kg 


cm 

Männer 

Frauen 

cm 

Männer 

Frauen 

145 

40-7 

173 

73 '8 

69-2 

146 

41'5 

174 

75  1 

70-4 

147 

424 

175 

764 

7T6 

148 

43'3 

176 

77'7 

72'8 

149 

44'2 

177 

79'0 

74-0 

150 

480 

45'1 

178 

80*3 

75"  3 

151 

490 

46  0 

179 

81  '7 

76  6 

152 

50-0 

469 

180 

83' 1 

77'9 

158 

51-0 

47’8 

181 

84 '5 

792 

154 

52  0 

48'8 

182 

85 '9 

805 

155 

530 

49'8 

183 

87' 3 

•81*8 

156 

540 

508 

184 

88' 7 

83-2 

157 

55'  1 

51'8 

185 

90  T 

84'6 

158 

56' 2 

52*8 

186 

91'6 

860 

159 

57'3 

53'8 

187 

93T 

87-4 

160 

58'4 

.  54'8 

188 

946 

88-8 

161 

•  59 '5 

55 '8 

189 

96  1 

90  2 

162 

60'6 

56'8 

190 

97' 7 

91  6 

163 

61'7 

57.8 

191 

993 

931 

164 

62'8 

58'9 

192 

1009 

94-6 

165 

640 

60'0 

193 

102'5 

96-1 

166 

65'2 

61T 

194 

1041 

97-6 

167 

664 

62-2 

195 

105 '7 

991 

168 

67 '6 

63-3 

196 

T07'3 

169 

68'8 

64-4 

197 

108'9 

170 

700 

656 

198 

110-5 

171 

712 

66'8 

199 

1122 

! 

j 

172 

72'5 

68'0 

I  200 

113-9 

Zur  Charakterisierung  des  Individuums  nach  Abschluß  seines  Waein 

tums,  also  des  Erwachsenen,  dient  in  erster  Reihe  sein  Längenmaß,  denn 
die  durch  die  Skelettgröße  gegebene  Dimensionierung  des  Körpers  ist  ein 
bestimmendes  Merkmal  des  Habitus.  Skelett  und  Körpergröße  sind  allerdings 
zunächst  Rassenmerkmale  und  Angaben  Uber  durchschnittliche  Normal¬ 
zahlen  der  Körpergröße  sind  nur  innerhalb  derselben  Rasse  oder  unter 
Berücksichtigung  der  Rassengröße  von  Wert.  Die  Bezeichnungen  Riese 
oder  Zwerg  auf  Angehörige  fremder  Rassen  nehmen  auch  stets  Bezug  auf 
die  Durchschnittsgröße  einer  bestimmten  Rasse.  Vom  medizinischen  Stand¬ 
punkt  verdienen  diese  Unterschiede  der  Rasse  keineswegs  besondere  Be¬ 
rücksichtigung,  weil  der  Arzt  es  gewöhnlich  nur  mit  Menschen  einer 
Rasse  zu  tun  hat.  Doch  auch  innerhalb  einer  Bevölkerungsgruppe  zeigen 
sich  nicht  unbeträchtliche  Schwankungen  der  Körperlängen.  Wenn  wir  bei 
den  Europäern  das  Durchschnittsmaß  von  170  cm  (167 — 173  cm)  für  Männer 
und  160  cm  (155 — 162  cm)  bei  Weibern  als  normalen  Mittelwuchs 
ansehen,  so  tindet  man  einerseits  hochwüchsige  (über  173 cm  bei  mann- 
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.liehen  und  über  162  cm  bei  weiblichen  Individuen)  und  kleinwüchsige 
(unter  167  cm  bei  Männern  und  unter  155  cm  bei  Frauen).  Die  Grenzen 
zwischen  Hoch-  bzw.  Kleinwuchs  und  dem  Riesen-  bzw.  Zwergwuchs  werden 
einigermaßen  willkürlich  mit  190 — 200  cm  nach  oben,  mit  150  —  140  cm 
nach  unten  gezogen.  Nach  dem  Vorschläge  von  Brugsch  (f)  sind  vom  eigent¬ 
lichen  Zwergwuchs  (Nanosomia)  die  Kümm  er  wuchsformen  (Hyposomia), 
wie  sie  vom  anthropologischen  Gesichtspunkte  schon  von  Ranke  unter¬ 
schieden  wurden,  unter  150  cm  bei  Männern,  bzw.  140  cm  bei  Frauen  bis 
100  cm  abzutrennen. 

Über  die  Größe  des  Individuums  innerhalb  derselben  Rasse  entscheidet 
die  von  den  Eltern  und  Vorfahren  ererbte  Anlagengröße  und  weiters  das 
extrauterine  Wachstum.  Die  Beurteilung  des  Einflusses  der  Rasse  und  der 
Erbanlagen  wird  jedoch  wesentlich  durch  den  Umstand  erschwert,  daß  die 
Größe  des  Neugeborenen  durch  das  intrauterine  Wachstum  mitbestimmt  ist 
und  daß  schon  während  des  Embryonallebens  alle  jene  zum  geringen  Teil 
mechanischen,  größtenteils  chemisch-korrelativen  Faktoren  wirksam  sein 
können,  welche  den  Körper  formen,  seine  Größe  und  sein  Aussehen  be¬ 
stimmen.  Seit  dem  Nachweise  der  morphogenetischen  Hormonwirkung  der 
endokrinen  Organe  während  der  Wachstumsperiode  im  Extrauterinleben 
liegt  wohl  der  Gedanke  nahe,  die  Körperanlage  und  das  intrauterine  Wachs¬ 
tum  mit  der  morphologischen  und  funktionellen  Eigenart  des  endokrinen 
Systems  der  Mutter  und  des  Fötus  in  Beziehung  zu  bringen.  Roch  weist 
darauf  hin,  daß  als  Ursache  der  Kleinheit  der  Pygmaenvölker  neben  den 
bisher  in  Betracht  gezogenen  Momenten  auch  die  Verhältnisse  ihrer  Blnt- 
driisen,  die  Größe,  der  Entwicklungsgrad  und  die  Struktur  derselben  zu 
berücksichtigen  wären.  Auch  für  die  individuell-variable  Anlagengröße,  für 
die  Größe  und  Körperform  des  Embryo  könnte  die  durch  das  Keimplasma 
determinierte  Blutdrüsenformel  maßgebend  sein,  die  weiterhin  vielleicht 
auch  in  Zusammenarbeit  mit  den  Hormonorganen  der  Mutter  während  des 
intrauterinen  Lebens  das  Tempo  und  Maß  des  Wachstums  bestimmt. 

Die  im  angeborenen  Riesen-  und  Zwergwuchs  sich  manifestierende 
Anomalie  des  Habitus  und  im  besonderen  der  Körperdimensionen  könnte 
auf  anatomische  und  funktionelle,  positive  oder  negative  Variationen  der 
innersekretorischen  Organe  zurückgeführt  werden.  Auf  diese  Genese  der 
neugeborenen  Riesenkinder  hat  bereits  B.  Wolf  (d)  allerdings  nicht  un¬ 
widersprochen  |  E.  Thomas  (f)\  aufmerksam  gemacht.  Die  außerordentliche 
Seltenheit  des  völlig  proportionierten  Riesenwuchses  spricht  keineswegs 
gegen  diese  Annahme  und  etwa  für  eine  „autochtone  anomale  Wachs¬ 
tumsenergie“  [J.  Bauer  (k)\  sondern  findet  seine  Begründung  in  dem  Um¬ 
stande,  daß  ein  vollkommenes  Balancement  der  zusammenwirkenden  Blut- 
drüsen  nur  in  den  seltensten  Fällen  zustande  kommen  dürfte.  Eine  weitere 
Tatsache  ist  sehr  bemerkenswert.  Nicht  allein  der  reine  Riesenwuchs  ist 
eine  Seltenheit,  sondern  die  meisten  Fälle  von  proportionierten  Riesenkindern 
zeigen  in  der  Weiterentwicklung  sich  immer  stärker  ausprägende  Ab¬ 
weichungen  von  der  Norm  in  der  Proportionalität  und  in  den  Formen- 


42 


Allgemeiner  Teil. 


Verhältnissen  des  Skeletts  ebenso  wie  in  der  anatomischen  Beschaffenheit, 
der  verschiedenen  Organe  und  Gewebe.  Nur  die  Biesen  der  Märchen  sind 
neben  der  mächtigen  Körpergröße  auch  durch  besonders  günstige  das 
Durchschnittsmaß  überragende  körperliche  und  geistige  Eigenschaften  aus¬ 
gezeichnet.  Die  nähere  Untersuchung  der  Riesen  in  unserer  Zeit,  ebenso 
wie  die  eingehende  Prüfung  der  vorliegenden  genaueren  Beschreibungen  der 
Riesen  aus  älteren  Zeiten  zeigte,  daß  normale  Riesen,  also  Individuen  mit 
besonderer  Körpergröße  und  ohne  sonstige  Deformitäten  und  Krankheits¬ 
zeichen.  wie  solche  noch  von  Langer  und  später  von  Sternberg  ange¬ 
nommen  wurden,  sicherlich  äußerst  selten  anzutreffen  sind.  Diese  Tatsache 
findet  in  einer  Anomalie  des  gesamten  Inkretsvstems  ihre  hinreichende 
und  auch  durch  anatomische  Befunde  gestützte  Erklärung.  Die  nicht  völlig 
ausgeglichene  Blutdrüsenanomalie  wird  in  der  Weiterentwicklung  an  einem 
oder  anderen  Gliede  der  Kette  manifest. 

Häufi  ger  als  der  angeborene  Riesenwuchs  ist  die  entgegengesetzte 
Wachstumsanomalie,  die  Mikrosomie,  und  zwar  kommt  hier  zunächst  nur 
jene  Form  derselben  in  Betracht,  welche  von  Hansemann  (g)  als  Nano- 
somia  primordial is  bezeichnet  wurde.  Es  handelt  sich  um  Individuen, 
welche  mit  einer  von  der  Norm  stark  differierenden  geringen  Körpergröße 
geboren,  stets  auch  kleiner  als  normale  Individuen  desselben  Alters  bleiben, 
im  übrigen  aber  den  definitiven  Abschluß  ihrer  Entwicklung,  wenn  auch 
verspätet,  erreichen.  Die  Epiphysenknorpel  verknöchern,  die  Geschlechtsreife 
wird  erlangt,  die  Körperproportionen  entsprechen  denen  der  Erwachsenen 
und  herangewachsen  zeigen  diese  Zwerge  im  allgemeinen  jene  somatischen 
und  psychischen  Leistungen,  welche  ihrem  Alter  entsprechen.  Die  männ¬ 
lichen  echten  Zwerge  —  und  diese  sind  ungleich  häutiger  —  zeugen  Kinder, 
die,  soweit  sie  lebensfähig  geboren,  zumeist  gleichfalls  denselben  Typus  des 
Zwergwuchses  aufweisen.  Weibliche  Primordialzwerge  gebären  wieder 
Mikrosome  und  werden  Begründer  von  Zwergfamilien.  In  der  Vererbbarkeit 
des  Zwergwuchses  ist  vielleicht  die  Entstehung  mancher  Rassen  von 
Pvgmaen Völkern  begründet. 

Von  vornherein  ist  nicht  einzusehen,  warum  die  zu  kleine  Anlage 
und  die  ihr  folgende  harmonische  Reduktion  der  Gestalt  nicht  auf  eine 
unvollkommene  Anlage  und  daraus  resultierende  funktionelle  Minderwertig¬ 
keit  der  Blutdrüsen  zurückgeführt  werden  sollte,  warum  in  derartigen  Fällen 
„etwas  anderes  als  eine  germinative  Anomalie  des  Gesamtorganismus  eine 
konstitutionelle  verringerte  Wachstumstendenz  sämtlicher  Körpergewebe 
anzunehmen  absurd  wäre,“  wie  J.  Bauer  meint.  Meines  Erachtens  ist  die 
Annahme  „einer  germinativen  Anomalie  des  Gesamtorganismus“  ebenso  un¬ 
bewiesen,  dabei  aber  viel  unklarer  als  unsere  Vorstellung  einer  besonderen 
germinativen  Anomalie,  einer  quantitativen  Unzulänglichkeit  des 
endokrinen  Systems.  Für  uns  fällt  damit  die  Notwendigkeit  weg,  über¬ 
dies  noch  „eine  verringerte  Wachstumstendenz  aller  Körpergewebe“  zu 
postulieren,  wenn  sich  die  das  Wachstum  beherrschenden  Hormonorgane 
von  Anfang  an  und  weiterhin  unzureichend  betätigen  können.  Unsere  An- 
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nähme  einer  germinativen  und  fötalen  Störung  beim  primordialen 
Zwergwuchs  ist  ferner  einer  anatomischen  Verifikation  zugänglich,  die  aller¬ 
dings  eine  erst  in  der  Zukunft  zu  leistende  Aufgabe  bildet.  Sie  findet  aber 
bereits  derzeit  eine  wichtige  Stütze  in  der  Tatsache,  daß  auf  der  einen  Seite 
die  primordiale  Nanosomie  weder  bei  den  Zwergvölkern  noch  bei  den  weniger 
genau  untersuchten  „echten  harmonischen  Zwergen“  in  der  Form  einer 
reinen  Miniaturausgabe  des  Genus  homo  in  Erscheinung  tritt,  sondern  mehr 
oder  weniger  deutliche  Merkmale  und  Kennzeichen  einer  Gleichgewichts¬ 
störung  der  endokrinen  Organe  aufweist,  auf  der  andern  Seite  aber  auch 
Zwergwuchsformen  aus  der  Gruppe  der  Nanosomia  infantilis  von 
Hansemann ,  in  deren  Genese  eine  Blutdrüsen  Veränderung  schon  früher 
vermutet,  in  neuerer  Zeit  in  zunehmendem  Ausmaße  exakt  nachgewiesen 
wurde,  in  mehr  oder  weniger  ausgeprägtem  Grade  alle  Charaktere,  speziell 
die  Harmonie  der  Gestalt,  die  wenn  auch  verzögerte  Weiterentwicklung 
und  das  Erlangen  der  Geschlechtsreife  darbieten,  welche  nur  dem  primor¬ 
dialen  Zwergwuchs  auf  Grund  einer  ab  origine  zu  kleinen  Anlage  zuer¬ 
kannt  wurde.  Seitdem  A.  Paltauf  (c)  solche  Fälle  als  echten  Zwergwuchs 
bezeichnete,  wird  dieser  Paltaufsche  Zwergwuchs  noch  immer  in  die 
Gruppe  des  ..echten  Zwergwuchses“  aufgenommen,  obwohl  nicht  nur  beim 
Zwerge  Paltauf sf  sondern  auch  in  allen  andern  Fällen  eine  Beteiligung 
der  Blutdrüsen  erwiesen  oder  höchstwahrscheinlich  gemacht  werden  konnte. 
Bei  dieser  Sachlage  erscheint  es  mir  gerechtfertigt,  für  die  Nanosomia 
primordialis  eine  germinative  und  fötale  Hypoplasie  und  Hypo¬ 
funktion  der  Wachstumsdrüsen  mit  ziemlich  vollkommenem 
Gleichgewicht,  das  später  vielleicht  eine  Störung  erleidet,  für  manche 
Fälle  von  Nanosomie,  welche  das  Bild  und  die  Charaktere  des  „echten 
Zwergwuchses“  zeigen,  die  gleiche  Hypoplasie  mit  stärkerer  Be¬ 
teiligung  einzelner  Drüsen  und  dadurch  bedingten  Verschiebung  des 
endokrinen  Gleichgewichts  zu  postulieren.1) 

Diese  Bemerkungen  über  echte  Riesen  und  Zwerge  sollten  hier  Platz 
finden,  wo  wir  es  nur  mit  der  Beurteilung  der  Körperlänge  allein  zu  tun 
haben.  Näheres  über  Wachstumsanomalien  und  die  dabei  geänderten  Körper¬ 
proportionen  werden  wir  erst  bei  der  Besprechung  des  Einflusses  der  ein¬ 
zelnen  Wachstumsdrüsen  kennen  lernen.  Wichtig  erscheint  es  aber,  bereits 
hier  ausdrücklich  zu  betonen,  daß  die  Nanosomia  infantilis  von  Hansemann 
eine  durchaus  andersartige  Beurteilung  erheischt.  Meines  Erachtens  ist 
hiebei  das  Wesentliche  der  Infantilismus  und  das  Nichterreichen  des  Ent¬ 
wicklungsabschlusses,  die  Ateleiosis,  nicht  aber  die  Nanosomie,  der 
zwerghafte  K örperbau . 

Die  anderen  Dimensionen  der  Breite  und  Tiefe  sind  für  die 
Beurteilung  des  Gesamthabitus  des  räumlich  ausgedehnten  menschlichen 
Körpers  naturgemäß  gleichfalls  von  großer  Bedeutung.  Die  verwendete 
Meßmethode  setzt  uns  auch  in  den  Stand,  nach  dem  Vorgang  von  Frieden¬ 
tlud  vergleichbare  Raumschemen  des  Kopfes  und  Rumpfes  zu  konstruieren. 


1)  Siehe  M.  Berliner,  Untersuch,  üb.  cl.  Habitus  der  Zwerge.  Z.  e.  P.  22.  p.  152.  1921 
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Hei  der  klinischen  Untersuchung  genügt  es  allerdings  zumeist  aus  der 
Kopfform,  der  Schulter-  und  Httftbreite,  sowie  aus  dem  Brustumfang  die 
Gesamtgestalt  zu  beurteilen.  Eine  richtige  Vorstellung  erhalten  wir  aber 
eigentlich  nur  aus  dem  Gesamtaspekt  und  aus  einer  richtigen  Photo¬ 
graphie.  Überaus  eindringlich  wird  uns  dies  vor  Augen  geführt  durch 
die  Fig.  3,  in  welcher  zwei  16jährige  Japanerinnen  mit  dem  gleichen 
Höhenmaße  und  den  gleichen  Längenproportionen  dargestellt  sind,  die  sich 

aber  durch  die  differenten 
Breitenmaße  als  Typen  der 
schlanken  und  untersetz¬ 
ten  Gestalt  präsentieren. 

Das  Verhältnis  des  Brust¬ 
umfanges  zur  Körperhöhe  galt 
von  altersher  als  charakteri¬ 
stisch  für  die  Breitenentwick¬ 
lung  und  die  körperliche  Rüstig¬ 
keit  des  Individuums.  Der  Brust¬ 
umfang  sollte  nicht  unter  die 
h a  1  b e K ö rperlänge  herunter¬ 
gehen.  In  Proportionen  der 
Körperlänge  ausgedrückt  ist 
nach  Brugsch  der  Brustumfang 
bei  Normalbrüstigen  zwischen 
50  und  55,  bei  Engbrüstigen 
unter  50  und  bei  Weitbrtistigen 
über  50.  Engbrüstige  Indi¬ 
viduen  bleiben  unter  dem  Nor¬ 
malgewicht,  weitb rüstige  kom¬ 
men  über  das  Normalgewicht 
hinaus.  Der  Bauch  umfang  in 
der  Taille  soll  nach  den  Mes¬ 
sungen  nach  Brugsch  um  7 
dem  proportioneilen  Brustu m- 

Si  hlanke  uiJ  .u i  .  otzte  Japanerin  nach  Slrntz.  fang  nachstehen. 

Die  Längenmaße  der  einzelnen  Körperabschnitte,  des  Kopfes, 
des  Halses,  des  Rumpfes,  der  Extremitäten  und  ihrer  Einzelanteile  sind 
nicht  so  sehr  an  sich,  als  vielmehr  nur  in  ihren  Relationen  untereinander 
und  zur  Gesamtkörperlänge  von  Bedeutung.  Auf  diese  Weise  erhalten  wir 
eine  Kenntnis  von  der  Körpergliederung  und  können  die  Körperproportionen 
als  normale  oder  als  von  der  Norm  abweichende  beurteilen,  beziehungs¬ 
weise  die  letzteren  noch  im  einzelnen  näher  beschreiben. 


Von  den  darstellenden  Künstlern  als  Hilfsmittel  zur  Nachbildung  der 
menschlichen  Gestalt,  von  der  somatischen  Anthropologie  als  Grundlage 
für  die  Beurteilung  der  „zoologischen  Charaktere“  in  ausgedehntem  Ans- 
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maße  schon  lange  Zeit  benutzt,  fand  das  Studium  der  Körperproportioueii 
von  Seite  der  Ärzte  erst  in  der  letzten  Zeit  einige  Berücksichtigung.  Es  ist 
dies  um  so  auffallender,  als  die  Maße  und  Proportionen  der  einzelnen  Ab¬ 
schnitte  des  Körpers  nicht  nur  zur  Feststellung  der  Norm  im  ärztlichen 
Sinne  dienen,  sondern  auch  in  der  Frage  der  evolutiven  Konstitution 
wichtige  Aufschlüsse  geben  können. 


Die  Evolution  des  menschlichen  Körpers  äußert  sich  im  normalen 
Wachstum,  in  der  Zunahme  der  sich  strukturell  und  funktionell  differen¬ 
zierenden  Körpermaße  unter  gleichzeitiger  Veränderung  der  Gestalt  und 
vor  allem  auch  der  Verhältnismaße  der  einzelnen  Körperteile. 


Fig\  4. 


Wachstumskurven  nach  v.  Lange  und  Stratz. 


Die  seit  den  ersten  grundlegenden  Untersuchungen  von  Quetelet  zur 
Ermittlung  der  Gesetze  des  menschlichen  Wachstums  in  vielen  Ländern  und 
an  einem  großen  Menschenmaterial  durchgeführten  Nachuntersuchungen 
lieferten  Durchschnittswerte 
für  die  Körperlänge  in  ver¬ 
schiedenen  Lebensaltern  und 
dienten  zur  Konstruktion 
von  W  achstumskurven.  Diese 
mit  ihren  Mittelzahlen  sind 
für  die  Zwecke  des  Arztes 
zur  ersten  Orientierung  in 
vielen  Fällen  gut  verwert¬ 
bar,  doch  ist  wohl  Stratz  zu¬ 
zustimmen,  wenn  er  betont, 
daß  Durchschnittswerte  nie¬ 
mals  als  Normalwerte  an¬ 
gesehen  werden  dürfen,  und 
er  daher  seine  Normalwerte 
und  eine  normale  Wacbs- 
tumskurve  aus  den  Ergeb¬ 
nissen  der  Untersuchung  von 
60  ausgesucht  schön  und 
normalgebauten  Menschen 
gewann.  (Fig.  4.)  Für  die 
Beurteilung  der  individuellen 
Entwicklung  wäre  naturge¬ 
mäß  eine  fortlaufende  Per¬ 
sonalkurve  von  weitaus  größerem  Werte.  Die  Gewichts-  und  Längenwachs¬ 
tumskurve  ist  ein  wichtiger  Behelf  der  Kinderärzte  zur  Kontrolle  der  Ent¬ 
wicklung,  namentlich  in  den  ersten  Lebensjahren. 


Das  nähere  Studium  der  Wachstumskurve  zeigt,  daß  sich  das  kon¬ 
tinuierliche  Wachstum  in  verschiedene,  ziemlich  gut  umschriebene  Stufen 
einteilen  läßt,  in  denen  entweder  die  Längen-  oder  die  Gewichtszunahme 
überwiegt.  Stratz  unterscheidet: 
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I.  Erstes  neutrales  Kindesalter  von  0 — 7  Jahren: 

a)  Periode  des  Säuglings  0 — 1.  Jahr  75  cm  Länge,  9kg  Gew. 

b)  ..  der  ersten  Fülle  1 — 4.  100  ..  15  „ 

c)  „  ,.  r  Streckung  5 — 7.  „  120  „  „  19  „  » 

IL  Zweites  bisexuelles  Kindesalter  von  8—15  Jahren: 

a )  Periode  der  zweiten  Fülle  8 — 10.  Jahr  130cm  Länge,  2b‘bkg  Gew. 

b)  „  „  „Streckung  11 — 15.  „  155  „  „  41  ,,  „ 


III.  Keife  (Pubertät)  vom  16 — 17.  Jahr  165  cm  Länge,  50  kg  Gewicht. 
Die  vier  Wachstumsstufen  sind  nach  1  mrissen  von  Geyer  in  Eig.  5 


dargestellt. 


Fig.  5. 


Auf  Grund  ausgedehnter  eigener  Untersuchungen  unterscheidet 
S.W eissenberg  (b)  drei  Lebensabschnitte:  Das  progressive,  das  stabile  und 
das  regressive  Wachstum  mit  sieben  Unterperioden  und  betont  insbesondere, 
daß  wir  in  den  Wachstumsperioden,  die  sieh  nicht  nur  durch  eine  ver¬ 
schiedene  Wachstumsenergie,  sondern  auch  durch  sexuelle  Besonderheiten 
auszeichnen,  typische  Lebensabschnitte  zu  erblicken  haben. 


Die  Körperkonstitution,  ihre  methodische  Untersuchung. 


47 


Altersstufen  nach  W eissenberg. 


Alter 

Mann 

W  eib 
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neugeboren 

0 

1- 

-25 

Erste  Hauptperiode:  Progressives  Wachstum. 

1-18 

\ 

Unterperioden : 

1 

li. 

Erste  Fülle. 

I. 

3  j 

f 

1  3 

41 

1  4 

II.  5 

5 

in. 

Erste  schein  b a 

re  Streckung. 

6  J 

7 

6 

8 

7 

9 

III. 

Verlangsamte 

s  Wachstum. 

in. 

8 

10 

9 

11 J 

Zweite  wirkliche 

12] 

Zweite  w  i  r  k  1  i  c  h  e 

Streckung. 

10 

11 

12 

13 

14 

13 

Streckung. 

Vortreten  des  Warzenhofes, 

14 

IV. 

schmale  Brust 

Ausbildung  der  sexuellen 

IV.. 

15 

Klafter  ]>  Körperhöhe 

Eigentümlichkeiten :  langer 

16 

Beine  ]>  Sitzhöhe 

Rumpf,  kurze  Beine,  breites 

17  J 

Stimmwechsel. 

Becken,  kugelige  Brust, 

Menstruation 

18] 

Sehr  verlangsamtes 

Sehr  verlangsamtes 

W  achstum. 

Reife  Brust,  Höhenabschluß. 

15 

21 

19 

20 
—25. 

V. 

Wachstum. 

Bein  Sitzhöhe 

Höhenabschluß 

v. . 

16 

17 

18 

Zweite  Hauptperiode 

:  Stabiles  Stadium. 

26- 

-50 

VI. 

Z  w  e  it  e 

Fülle. 

VI. 

19—50 

Abschluß  des  Breiten-  und  Massenwachstums. 

Zu  Beginn  der  Periode  Aus¬ 
bildung  der  Brustwarzen. 

Größte  Hüftenentfaltung. 

Dritte  Hauptperiode:  Regressives  Wachstum. 

51 

-75 

VII. 

A b nähme  in  alle 

n  Dimensionen. 

VII. 

51 — 75 

f 

Die  umfassendsten  Ergebnisse  über  das  Wachstum  verdanken  wir  den 
Arbeiten  von  Hans  Friedenthal  (g).  Seine  übersichtlich  zusammengestellten 
Wachstumszahlen  sind  in  der  Tabelle  auf  Seite  48  enthalten. 

Nach  der  Tabelle  Friedenthals  wird  von  männlichen  Individuen  im 
20.  Lebensjahr  eine  maximale  Körperlänge  von  165  cm,  von  weiblichen 
Individuen  im  18.  Lebensjahre  eine  solche  von  154  cm  erreicht.  Vom 
25.  Lebensjahr  ab  nimmt  die  Körperhöhe  ununterbrochen  in  steigendem 
Ausmaße  ab,  so  daß  die  stabile  Periode  von  W eissenberg  korrigiert  werden 
müßte.  Der  absolute  Jahreszuwachs  nimmt  nach  Friedenthal  bis  zum 
9.  Lebensjahr  ab,  bleibt  dann  bei  Knaben  bis  zum  13.  Lebensjahr  konstant 
und  zeigt  zwischen  dem  14.  und  16.  Jahr  eine  Zunahme;  bei  Mädchen 
besteht  der  stärkere  Längenwuchs  schon  zwischen  dem  9.  und  der  ersten 
Hälfte  des  15.  Lebensjahres.  In  den  Durchschnittszahlen  gelangt  die  Pub  er- 
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tätsstreckung  allerdings  nicht  hinreichend  zum  Ausdruck;  es  ist  bei¬ 
spielsweise  der  Jahreszuwachs  im  15.  und  16.  Lebensjahr  geringer  als  im 
5.  Lebensjahr.  Doch  betont  Friedenthal  selbst,  daß  beim  Einzelindividuum 
im  Gegensatz  zu  den  Mittelzahlen  der  Jahreszuwachs  in  der  Pubertät  ein 
sehr  erheblicher  sein  kann.  Der  inkretorisch  bedingte  Pubertätszuwachs 
wird  durch  die  individuelle  Variabilität  meines  Erachtens  verdeckt.  Der 
entscheidende  Einfluß  der  Keimdrüsenentwicklung  als  Grundlage  des  Längen¬ 
wachstums  zeigt  sich  in  dem  Stillstände  des  Wuchses  mit  erreichter  Ge¬ 
schlechtsreife  bei  beiden  Geschlechtern.  Die  vom  25.  Lebensjahr  einsetzende 
Längenabnahme  ist  in  ihrer  Genese  bisher  völlig  unaufgeklärt. 

Um  auch  die  Breitenentwicklung  beurteilen  zu  können,  berück¬ 
sichtigt  Friedenthal  das  Körpergewicht  insbesondere  in  seinem  Verhältnis 
zum  Längenmaße,  in  dem  sogenannten  Streckengewicht,  jener  Ge¬ 
wichtsgröße,  welche  auf  jede  Längeneinheit  entfällt.  Das  Streckengewicht 
steigt  vom  1.  bis  ins  2.  Lebensjahr  von  65*2  auf  128  (bei  Mädchen  von 
62  auf  126),  erfährt  dann  eine  allmähliche  Zunahme  bis  zum  50.  Lebens¬ 
jahr  auf  409,  bzw.  377,  von  da  ab  eine  Abnahme.  Im  Strecken  gewicht 
kommt  die  zunehmende  Körperfülle  im  späteren  Lebensalter  prägnant  zum 
Ausdruck.  Der  absolute  und  noch  mehr  der  relative  prozentuelle  Jahres¬ 
zuwachs  des  Körpergewichtes  läßt  auch  die  Perioden  der  Streckung  und 
Fülle  deutlich  erkennen.  Die  Größe  des  Pubertätsanstieges  der  Gewichts¬ 
kurve  ist  nach  Friedenthal  eine  wesentliche  Eigentümlichkeit  des  mensch¬ 
lichen  Wachstums,  während  bei  den  meisten.  Säugern  die  Geschlechtsreife 
keinen  merklichen  Einfluß  auf  die  Gewichtskurve  ausübt. 

Für  das  Br  eiten  Wachstum  ist  die  Änderung  des  proportion  eilen 
Brustumfanges  ein  gutes  Maß.  Nach  Brugsch  ist  sein  Tiefstand  im  12.  Lebens¬ 
jahr,  er  beträgt  in  der  2.  Streckungsperiode  46 — 48  und  erreicht  um  das 
19.  Lebensjahr  durchschnittlich  den  Wert  50.  Die  Engbrüstigkeit  ist  eine 
Folge  des  ungenügenden  Breitenwachstums  in  der  2.  Streckungsperiode. 

Wenn  auch  die  Längenwachskurve  allein  und  auch  mit  der  Körperge¬ 
wichtskurve  kombiniert  keine  hinreichenden  Maße  für  die  konstitutionelle  Be¬ 
wertung  liefert,  so  wird  ihr  doch  eine  große  Bedeutung  für  die  Einschätzung 
der  Tätigkeit  der  endokrinen  Wachstumsdrüsen  zugesprochen  werden  müssen. 
Diese  Drüsen  sind  bestimmend  für  das  Ausmaß  des  Längen-  und  Brei¬ 
tenwuchses,  noch  wichtiger  und  entscheidender  ist  jedoch  ihr  Einfluß  auf  die 
normalen  Körperproportionen,  die  erst  im  Verlaufe  und  als  Folge  des  Wachs¬ 
tums  Zustandekommen.  Die  rassenmäßigen  Verschiedenheiten  des  Wachs¬ 
tums  und  der  resultierenden  Körpergliederung  sind  auch  von  der  verschie¬ 
denartigen  Anlage  oder  Reifung  der  innersekretorischen  Organe  abhängig.1) 

Das  Wachstum  vollzieht  sich  nicht  in  einer  einfachen  und  gleich¬ 
mäßigen  Zunahme  in  allen  Dimensionen,  es  überwiegt  dabei  nicht  allein 
der  Gewinn  an  Länge  gegenüber  der  Breite  und  Tiefe,  sondern  es  findet 
auch  eine  äußerst  sinnfällige  Verschiebung  der  Proportionen  der  ein- 

1 )  Siehe  neuestens:  A.  Weil,  Die  Körpermaße  der  Homosexuellen  als  Ausdrucks¬ 
form  ihrer  spezifischen  Konstitution.  A.E.  M.  49,  p.  538,  1921. 

Biedl,  Innere  Sekretion.  4-  Aufl. 
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zelnen  Körperabschnitte  statt,  so  baß  die  Körpergliederung  mit  dem  zu¬ 
nehmenden  Lebensalter  und  der  zunehmenden  Länge  und  Breite  eine  andere 


und  für  das  betreffende  Lebensalter  ziemlich  charakteristische  wird.  Die 
Bezeichnung  einer  Gestalt  als  „normal  proportioniert“  setzt  stillschweigend 
die  Proportionen  des  betreffenden  Lebensalters  voraus.  Schon  bei  den  Plus- 
und  Minusvarianten  der  normalen  Körperlänge,  den  Hoch-  und  Klein¬ 
wüchsigen,  noch  mehr  bei  den  Riesen  und  Zwergen  ist  aber  bei  der  Be¬ 
urteilung  der  Proportionen  die  nähere  Angabe  über  die  vermeinte  Pro¬ 
portionalität  unerläßlich.  Man  darf  nicht  von  „proportioniert“  und  „dispro¬ 
portioniert“  schlechthin,  sondern  nur  von  infantilen,  pueralen  Proportionen 

oder  solchen  der  Pubertät  und  des  Er¬ 
wachsenen  sprechen.  Die  Beschreibung 
der  Schilddrüsenzwerge  als  proportioniert 
ist  beispielsweise  nur  zutreffend  im  Sinne 
der  kindlichen  Proportionen,  im  Ver¬ 
gleiche  zum  Erwachsenen  erscheinen  sie 
durchaus  disproportioniert. 

Die  einzelnen  Körperabschnitte 
stehen  zueinander  in  bestimmten  Verhält¬ 
nissen,  die  allerdings  vor  allem  nach 
dem  Alter  und  zum  Teil  auch  nach  dem 
Geschlechte  verschiedene  sind.  Die  Kör¬ 
perproportionen  des  Erwachsenen 
sind  im  allgemeinen  folgende:  Der  Rumpf 
ist  bedeutend  kürzer  als  das  Bein,  der  Arm 
hingegen  ist  länger  als  der  Rumpf,  aber 
kürzer  als  das  Bein.  Die  Spannweite  ist 
gleich  der  Körperlänge.  Der  Brustumfang 
überwiegt  bedeutend  den  Kopfumfang. 
Demgegenüber  zeichnet  sich  der  Körper 
des  Neugeborenen  durch  folgende  Eigentümlichkeiten  aus:  Die  Rumpf¬ 
länge  ist  länger  als  das  Bein  und  länger  als  der  Arm.  Der  Arm  ist  länger 
als  das  Bein  und  die  Spannweite  ist  kürzer  als  die  Körperlänge.  Der 
Kopfumfang  ist  größer  als  der  Brustumfang. 

Die  Funktion  der  endokrinen  Organe  beeinflußt  die  Form  und  das 
Wachstum  der  einzelnen  Knochen  und  ihrer  Relationen  zueinander.  Schon 
in  der  Konfiguration  des  Schädels  und  des  Gesichtes  (Schläfebein  Habermann) 
findet  diese  Beeinflussung  ihren  Ausdruck.  Die  Pro-  und  Retrusion  des  Kinnes, 
die  Unregelmäßigkeiten  des  Gebisses,  funktionelle  und  ästhetische  Defekte 
in  der  Gesichtsschädelbildung  werden  unter  der  Bezeichnung  faciocraniale 
Dysmorphose  von  P.  Bobin  auf  die  mangelhafte  Funktion  verschiedener 
Blutdrüsen,  vor  allem  der  Schilddrüse  und  Hypophyse  bezogen. 

Zur  Bestimmung  der  Körperproportionen  wurden  von  altersher  ver¬ 
schiedene  Kennzeichen  gewählt.  Bei  den  alten  Ägyptern  haben  die  Künstler 
die  Länge  des  Mittelfingers  als  Maßstab  benützt  und  die  Körperlänge  als 


Fig.  6. 


Die  Körperkonstitution,  ihre  methodische  Untersuchung. 


51 


Fig.  7. 


19  mal  so  groß  angesehen.  Nach  dem  antiken  Kanon  von  Polyklet  sollte 
der  Kopf  und  Hals  zusammen  ein  Sechstel  der  Gesamthöhe  sein  und  auch 
der  Fußhöhe  gleichen,  während  der  Kopf  allein  dem  Achtel,  das  Gesicht 
allein  dem  Zehntel  der  Gesamthöhe  entsprechen  sollte. 

Von  Künstlern  viel  benützt  ist  der  Kanon  von  G.  Fritsch.  Als 
Grundmaß  dient  die  Länge  der  Wirbelsäule,  welche  dem  Abstand  des 
unteren  Nasenrandes  von  dem  oberen  Rand  der  Symphyse  in  aufrechter 
Stellung  entspricht  (Figur  6  Linie  ah).  Diese  Linie  ah  wird  in  vier  gleiche 
Teile  oder  Untermoduli  geteilt;  die  unterste  Teilungsstelle  N  entspricht 
der  Nabelhöhe,  die  zweitnächste  der  Schulterhöhe;  durch  Verlängerung  der 
Linie  ah  nach  oben  um  einen  Untermodulus  erhält  man  die  Scheitelhöhe  c, 
durch  Abtragung  eines  Untermodulus  in  e  nach  links 
und  rechts  die  Schulterbreite  SSU  durch  Abtragung  eines 
halben  Untermodulus  in  h  die  Hüftgelenkbreite  HHX. 

Verbindet  man  die  gegenüberliegenden  Hüft-  und 
Schultergelenke,  so  schneiden  sich  beide  Linien  im 
Nabel  N. 

Zwei  von  S  und  S1  durch  a  gelegte  Linien  geben 
mit  den  Senkrechten  von  c  aus  ein  Quadrat,  dessen  Dia¬ 
gonale  cld1  die  Schädel  breite  =  einem  Untermodulus 
angibt. 

Eine  von  e  aus  gelegte  Parallele  zu  Sdx  schneidet 
die  Linie  S Rx  bei  B,  der  Höhe  der  Brustwarze. 

Verbindet  man  nun  B  mit  H  und  verlängert  diese 
Linie  nach  unten,  so  lassen  sich  auf  ihr  die  Linien  HB1  — 

HK  —  der  Länge  des  Oberschenkels,  und  die  Linie 
HB  —  KF  —  der  Länge  des  Unterschenkels  auftragen. 

In  gleicher  Weise  erhält  man  die  Maße  für  die 
obere  Extremität  SBX  —  SF  —  Länge  des  Oberarms. 

Bx  V  =  EM  =  Länge  des  Unterarms  und  NH  =  MP  — 

Länge  der  Hand. 

Die  Länge  des  Fußes  kommt  überein  mit  der  Linie 
eB.  die  Höhe  mit  deren  oberem  Stück. 

Nach  den  Untersuchungen  von  Stratz  entspricht 
der  Fritschsdhe  Kanon  auf  das  genaueste  den  durch¬ 
schnittlichen  Verhältnissen  des  erwachsenen  Europäers  und  bietet  einen 
festen  Maßstab,  mit  dem  sich  andere  Menschenformen  vergleichen  lassen. 

Die  Figur  7  nach  Stratz  zeigt  die  Gestalt  des  erwachsenen  Mannes  und 
des  Neugeborenen  verglichen  mit  dem  Kanon  von  Fritsch  und  es  läßt  sich 
aus  dem  Bilde  ablesen,  daß  der  Modulus,  die  Länge  der  Wirbelsäule  beim 
Kinde  im  Verhältnis  weit  größer  ist  als  beim  Manne.  Als  wichtige  Ab¬ 
weichungen  finden  sich  eine  starke  Übergröße  des  Kopfes,  eine  starke  Unter¬ 
länge  der  oberen  und  eine  noch  stärkere  Unterlänge  der  unteren  Glied¬ 
maßen,  sowie  ein  zu  tiefer  Stand  des  Nabels. 

4* 


Mann  und  Neuge- 
borner  verglichen 
mit  dem  Kanon  von 
Frfisc/f.Nach  Stratz. 
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Zur  Darstellung  der  Wachstumsperioden  eignet  sich  besonders  das  auch 
sonst  häufig  verwendete  Verhältnis  zwischen  Kopfhöhe  und  Körper¬ 
höhe.  Die  europäische  Durchschnittsfigur  wird  mit  71/«  Kopfhöhen,  eine 
Idealgestalt  von  180  cm  mit  8  Kopfhöhen  von  den  verschiedenen  Autoren 
angegeben. 

In  der  Figur  8  sind  die  verschiedenen  Lebensalter  auf  die  gleiche 
Größe  gebracht,  wodurch  die  Änderungen  der  Körperproportionen  während 
der  Entwicklung  bis  zur  Reife  prägnant  dargestellt  werden.  Aus  der 
Figur  ergibt  sich,  daß  die  Gesamthöhe  beim  Neugeborenen  4  Kopihühen, 
beim  zweijährigen  Knaben  5  Kopfhöhen,  beim  sechsjährigen  6  Kopfhöhen, 
beim  15jährigen  7  Kopfhöhen  und  beim  erwachsenen  Manne  8  Kopfhöhen 
beträgt.  Man  sieht  ferner  das  Tiefertreten  der  Körpermitte,  das  Länger¬ 
werden  der  Gliedmaßen  und  die  relative  Verkürzung  des  Rumpfes  bei  den 


Fig.  8. 

Oh  7,.  5Kh.  6Kk.  7  Kh .  8f\7i 


einzelnen  Wachstumsstufen  und  insbesondere  gegenüber  dem  Erwachsenen. 
Bemerkenswert  ist  die  von  Geyer  hervorgehobene  Verschiebung  der  Ver¬ 
bindungslinie  zwischen  den  beiden  Pupillen.  Diese  Linie  teilt  beim  Er¬ 
wachsenen  den  Kopf  in  zwei  gleiche  Teile,  da  sie  vom  Scheitel  gleich  weit 
entfernt  ist  wie  vom  Kinn.  Je  jünger  ein  Individuum  ist,  desto  tiefer  rückt 
der  obere  Grenzpunkt  herunter,  und  zwar  in  demselben  Verhältnisse,  als 
der  Gehirnschädel  den  Gesichtsschädel  überwiegt. 

Stratz  betont,  daß  in  den  meisten  Fällen  die  direkte  Messung  diesen 
Maßen  entspricht,  soweit  es  sich  um  normale  Individuen  des  nordischen 
Zweiges  der  weißen  Rasse  handelt.  Er  hält  die  von  ihm  gefundenen  Wachs¬ 
tums-  und  Größenverhältnisse  für  normal,  nicht  obgleich,  sondern  weil 
die  meisten  Individuen  denselben  nicht  entsprechen. 
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Alle  bisherigen  Proportionsschemata  sind,  wie  Friedenthal  mit  Recht 
bemerkt,  nur  flächenhaft  und  können  demnach  nur  einen  ganz  unvoll¬ 
ständigen  Begriff  vom  Körperbau  geben.  Für  Rumpf,  Gesichtsschädel  und  Hirn¬ 
schädel  ist  die  Darstellung  der  Gliederung  in  allen  drei  Raumdimensionen 
notwendig.  Auf  Grund  seines  Meßschemas  können  Proportionsschemen,  auf 
die  gleiche  Rumpflänge  und  auch  auf  das  gleiche  Gewicht  bezogen,  her¬ 
gestellt  werden,  welche  die  typischen  Massenverhältnisse  von  Rumpf  und 
Kopf  auf  den  ersten  Blick  erkennen  und  vergleichen  lassen.  Die  Verände¬ 
rungen  in  den  Körperproportionen  im  Laufe  der  Entwicklung  sind  bei 
Friedenthal  (g)  tabellarisch  wiedergegeben. 

Ungleich  schwieriger  als  die  Beurteilung  des  Skeletts  und  seiner 
einzelnen  Abschnitte  ist  die  zahlenmäßige  Erfassung  der  Körpermusku- 
latur.  Die  Messung  des  Umfanges  der  Glieder  an  verschiedenen  Stellen, 
sowie  des  Brustkorbes  ergibt  wegen  des  differenten  Entwicklungsgrades 
des  Fettpolsters  nur  wenig  brauchbare  Werte.  Die  von  Brugsch  aufge¬ 
stellte  Regel,  daß  sich  die  Entwicklung  der  Muskulatur  in  vollkommenem 
Parallelismus  zur  Längenentwicklung  des  Gliedes  zeigt,  trifft  nach  unseren 
Erfahrungen  nicht  zu.  Ebensowenig  wie  seine  andere  Regel,  daß  Hoch¬ 
wüchsige  im  allgemeinen  eine  bessere  Entwicklung  der  unteren  und  Klein¬ 
wüchsige  eine  bessere  Entwicklung  der  oberen  Extremitäten  haben.  Uns 
ist  im  Gegenteil  das  relativ  und  zuweilen  auch  absolut  erhebliche  Volumen 
der  unteren  Extremitäten  bei  Kleinwüchsigen  aufgefallen. 

Zweifellos  steht  der  Entwicklungsgrad  der  Körpermuskulatur  in  naher 
Beziehung  zum  Brustumfang  und  es  ist  durchaus  zutreffend,  wenn  Brugsch 
sagt,  daß  die  Engbrüstigkeit  mit  schlechterer  und  Weitbrüstigkeit  mit  besserer 
Entwicklung  einhergeht. 

Brustumfang  und  Umfang  der  Glieder  werden  beide  durch  die  Be¬ 
tätigungsform  und  die  berufsmäßige  Arbeit  wesentlich  bestimmt.  J.  Ranke 
unterscheidet  innerhalb  der  Kulturrassen  der  Europäer  drei  scharf  charakte¬ 
risierte  Typen:  Das  Weib,  den  mit  der  Gesamtheit  seiner  Arbeitsorgane 
in  gesteigertem  Maße  arbeitenden  Mann  und  zwischen  beiden  die  Männer 
der  nicht  mechanisch  arbeitenden  Stände.  „Nur  der,  der  von  Jugend  auf 
alle  ihm  von  der  Natur  verliehenen  mechanischen  Arbeitseinrichtungen 
seines  Körpers  in  relativ  starkem,  jedoch  ihre  Leistungsfähigkeit  nicht 
überschreitendem  Maße  benutzt,  gelangt  zur  vollen  typischen  Ausbildung 
der  menschlichen  Proportionen:  sein  Rumpf  ist  relativ  kurz,  die  Brust  und 
das  Becken  sind  breit;  Arme  und  Beine  im  ganzen  und  in  allen  ihren 
einzelnen  Abschnitten  lang,  das  Fußgewölbe  hoch,  Unterarmmuskulatur  und 
Wade  dick,  dagegen  Sitzgegend  und  Oberschenkel  schlanker.  Damit  ent¬ 
fernt  sich  der  Mann  möglichst  weit  von  den  kindlichen  Körperverhält¬ 
nissen.  In  vollem  Gegensatz  zu  dieser  typisch  männlichen  Körperent¬ 
wicklung  steht  die  des  Weibes,  namentlich  der  nicht  mechanisch  arbeitenden 
Stände:  ihr  Rumpf  ist  relativ  lang;  die  Brust,  meist  auch  das  Becken  in 
absolutem  Maße  schmal;  Arme  und  Beine  im  ganzen  und  in  allen  ihren 
einzelnen  Abschnitten  kurz;  das  Fußgewölbe  niedriger,  Unterarmmusku- 
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latur  und  Wade  schlank;  die  Sitzgegend  und  die  Oberschenkel  dicker.  In 
allen  diesen  Beziehungen  nähert  sich  das  Weib  mehr  den  kindlichen  Körper¬ 
verhältnissen.  Zwischen  beide,  dem  weiblichen  Typus  und  damit  den  kind¬ 
lichen  Verhältnissen  mehr  angenähert,  stellt  sich  der  Mann  der  nicht 
mechanisch  arbeitenden  Stände.  Im  Vergleich  zur  typisch  männlichen 
Körperentwicklung  ist  sein  Rumpf  länger,  Brust  und  Becken  sind  breiter; 
Arme  und  Beine,  vor  allen  Dingen  die  ersteren,  im  ganzen  und  in  allen 
ihren  einzelnen  Abschnitten  kürzer,  Unterarmmuskulatur  und  Waden  schlank, 
dagegen  Sitzgegend  und  Oberschenkel  dicker.  In  allen  diesen  Verhältnissen 
konserviert  der  nicht  mechanisch  arbeitende  Mann,  wie  das  Weib,  dem 
Jugendzustande  näherstehende  Proportionen“ . 

Hiezu  wäre  zu  bemerken,  daß  die  vorwiegende  Betätigung  eines 
Körperabschnittes  (Armarbeiter.  Beinarbeiter,  Arm-  und  Beinarbeiter)  die 
Brustkorb  weite  und  die  Muskelausbildung  in  besonderer  Weise  beeinflußt. 

Für  die  ungefähre  Beurteilung  des  Muskel volumens  dienen  uns  die 
nachfolgenden  Zahlen:  bei  einer  Körperlänge  von 


Männer  170 — 175  cm 

Weiber  160 — 165  cm 

Umfang  des  Oberarmes 
entsprechend  der  Biceps- 
mitte . 

28 — 30  cm 

24  26  „ 

Größter  Umfang  des  Vor¬ 
derarmes  . 

26—28  ,, 
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Die  Abhängigkeit  der  Ausbildung  und  noch  mehr  der  Spannung  der 
Muskulatur  vom  endokrinen  System  und  seiner  einzelnen  Anteile  wird  aus 
dem  speziellen  Teile  noch  näher  erhellen. 

Das  Exterieur  des  Menschen  wird  in  besonders  sinnfälliger  Weise 
durch  die  Menge  und  Verteilung  der  Fettlager  im  Körper  beein¬ 
flußt,  deren  Abhängigkeit  vom  Lebensalter,  Geschlecht,  Rasse  und  Er¬ 
nährungszustand  den  Einfluß  der  Inkretorgane  deutlich  erkennen  läßt. 
Während  die  Verteilung  des  Fettes  im  Körper  des  Säuglings  eine  ziemlich 
gleichmäßige  ist  und  nur  das  Wangenfettpolster  eine  besondere  Eigentüm¬ 
lichkeit  dieser  Lebensstufe  darstellt,  entwickelt  sich  von  den  ersten  Lebens¬ 
jahren  an  ein  zunehmender  Fettansatz  in  den  subkutanen  Lagern  mit  be¬ 
sonderer  Bevorzugung  der  muskulösen  Unterlagen  und  unter  Freibleiben 
jener  Stellen,  unter  welchen  Knochen,  Knorpel  und  Bänder  liegen.  Unter 
normalen  Verhältnissen  beginnt  die  Anfüllung  der  sonstigen  Fettlager  im 
Innern  des  Körpers  erst  nach  Abschluß  des  Wachstums  und  die  besonderen 
Fettanhäufungen  im  Nacken,  an  den  Brüsten,  an  der  vorderen  Bauchwand, 
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am  Gesäß,  im  Mesenterium  und  Netz  am  Herzen  und  in  der  Nierengegend 
erscheinen  erst  vom  3.  .Lebensdezennium  an,  um  gegen  das  Ende  des 
5.  Dezenniums  im  Klimakterium  die  größte  Ausdehnung  zu  erfahren. 

Die  sexuell  differente  Fettlokalisation  und  ihre  Abänderungen  im  Ver¬ 
laufe  der  Evolution  und  Involution  der  Keimdrüsen  wird  bei  der  Be¬ 
sprechung  der  Geschlechtsunterschiede  genauer  dargestellt.  Sie  zeigt  uns 
am  deutlichsten  den  Einfluß  eines  Blutdrüsensystems  auf  den  Fettstoff- 
wechsel.  den  Ernährungszustand  und  die  Fettverteilung.  Eine  qualitativ 
andere,  quantitativ  aber  keineswegs  geringere  Einwirkung  muß  auch  den 
übrigen  Anteilen  des  Inkretsystems  zuerkanfft  werden.  Es  genügt,  auf  die 
Schilddrüse  und  Hypophyse  hinzu  weisen.  Alle  den  Stoffwechsel  beein¬ 
flussenden  Blutdrüsen  regulieren  das  Maß  der  Fettablagerung  und  dis¬ 
ponieren  über  die  Fettverteilung.  Die  Dicke  des  subkutanen  Fettpolsters 
(klinisch  gemessen  an  der  Dicke  einer  aufgehobenen  Hautfalte)  variiert  an 
verschiedenen  Körperstellen,  nimmt  im  allgemeinen  an  den  Extremitäten 
m  distaler  Richtung  ab.  Nach  Öder  ist  die  Breite  einer  neben  dem  Nabel 
erhobenen  Falte  mit  2*75  cm  als  Maß  eines  normalen  Ernährungszustandes 
anzusehen.  Für  die  Beurteilung  einer  konstitutionellen  Fettsucht  ist  neben 


dem  Körpergewicht  und  neben  dem  die  Norm  übersteigenden  Maß  der  Dicke 
des  subkutanen  Fettpolsters  der  Gesamtaspekt  von  ausschlaggebender 
Bedeutung,  denn  er  ermöglicht  aus  der  verschiedenartigen  Fettverteilung 
wichtige  Schlüsse  auf  die  Fettsuchtgenese. 

Die  Haut  mit  ihren  Anhangsgebilden,  den  Haaren  und  Nägeln, 
ist  ein  überaus  interessanter  und  bisher  nur  ungenügend  gewürdigter  Teil¬ 
faktor  der  Konstitution,  der  uns  vielfache  und  zuweilen  überraschende 
Einblicke  in  das  endokrine  Getriebe  eröffnet. 

Die  vom  Pigmentgehalte,  dem  Durchblutungsgrade  und  der  Be¬ 
schaffenheit  der  Hornschichte  abhängige  Hautfarbe,  die  Variationen  der 
Menge  und  der  Verteilung  des  Pigments,  die  Änderungen  in  der  Blutfülle, 
die  von  dieser  und  der  Elastizität  des  Gewebes  bedingte  Beschaffenheit  der 
Haut,  die  Dicke,  Konsistenz  und  der  Abschuppungsgrad  der  Hornschichte 
unter  Berücksichtigung  der  Tätigkeit  der  Talg-  und  Schweißdrüsen,  die 
Reaktionsfähigkeit  und  Art  des  Hautorganes  auf  äußere  Einflüsse  können 
uns  wichtige  Anhaltspunkte  und  Kriterien  zur  Beurteilung  der  Tätigkeit 
der  innersekretorischen  Organe  liefern.  Wir  erinnern  hier  nur  an  die  Be¬ 
einflussung  des  Hautorganes  durch  die  Schilddrüse,  Nebenniere  und  die 
Keimdrüsen  und  verweisen  in  Bezug  auf  nähere  Einzelheiten  auf  den 
speziellen  Teil. 

Die  Behaarung  des  menschlichen  Körpers,  die  Verteilung,  Be¬ 
schaffenheit  und  die  Lebensgeschichte  der  Haare  sind  in  einem  so  evidenten 
Abhängigkeitsverhältnis  von  den  Keimdrüsen,  daß  es  eigentlich  auffallend 
erscheinen  muß,  daß  die  Beziehungen  der  übrigen  Teile  des  Inkretsystems 
erst  spät  und  allmählich  Berücksichtigung  fanden.  Allerdings  gehört  das 
Kapitel  „Haare“  zu  den  anatomisch,  entwicklungsgeschichtlich  und  physio¬ 
logisch  recht  vernachlässigten.  Wir  verdanken  in  dieser  Richtung  den 
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eingehenden  Untersuchungen  von  H.  Friedenthal  nähere  Auskünfte.  Aus 
diesen  sei  das  Folgende  hervorgehoben.  Im  Fötal  leben  ist  nahezu  der  ganze 
Körper  mit  Woll-  oder  Flaumhaaren  bedeckt,  eine  Behaarung,  welche  im 
8.  Fötalmonat  ihren  Gipfelpunkt  erreicht.  Beim  männlichen  Neugeborenen 
ist  die  Lanugobehaarung  spärlicher,  beim  weiblichen  reichlicher  und  bei 
beiden  besteht  neben  der  allgemeinen  Flaumbehaarung  noch  die  Behaarung 
am  Kopfe,  den  Wimpern  und  den  Augenbrauen  mit  dickeren  und  inten¬ 
siver  pigmentierten  Haaren.  Zur  Zeit  der  Pubertät  wird  das  Kinderhaarkleid 
durch  Terminalhaarkleid  ergänzt.  Die  persistierende  Lanugo  kann  als 


Zeichen  konstitutioneller  Minderwertigkeit  betrachtet  werden  (Paulsen). 
Beim  Manne  zeigt  sich  die  Terminalbehaarung  im  Gesichte  als  Bart,  dessen 
Dichte  im  2.  und  3.  Dezennium  noch  zunimmt,  ferner  in  der  Achselhöhle 
und  in  der  Schamgegend.  Als  speziell  männliches  Sexualmerkmal  ist  die 
gegen  den  Nabel  zu  dreieckig  verlaufende  Behaarung  der  Schamgegend  und 
die  Fortsetzung  der  Behaarung  vom  Skrotum  über  das  Mitteltieisch  bis  zur 
Analgegend  zu  betrachten.  Sexuell  different  verhält  sich  auch  das  Wollhaar- 
kleid  auf  der  ganzen  Körperoberfläche  sowie  das  Haupthaar.  Das  erstere 
wird  durch  Terminalhaare  verdrängt,  insbesonders  an  der  Brust  und  am 
Rücken,  an  den  Streckseiten  der  Arme  und  Beine,  am  Hand-  und  auch  am 
Fußriicken.  Nach  S.  Bondi  ist  die  ziemlich  umschriebene  und  in  typischen 
Formen  gleichmäßig  auftretende  Brustbehaarung  ein  Indikator  der  stärkeren 
oder  schwächeren  Stammesbehaarung.  Sie  tritt  später  auf  als  die  Scham-  und 
Achselbehaarung,  nämlich  erst  nach  der  Pubertät  und  nach  dem  Abschluß 
des  Längenwachstums.  Mit  dem  fortschreitenden  Alter  ist  die  Häufigkeit 
der  behaarten  Menschen  immer  größer,  im  Alter  von  30  —  35  Jahren  sind 
bereits  46%  behaart,  während  in  den  folgenden  Altersstufen  eine  sehr  all¬ 
mähliche  und  nicht  sehr  große  weitere  Zunahme  eintritt.  Die  Stammes- 
behaarung  steht  nicht  nur  zu  der  Keimdrüsenfunktion,  sondern  auch  zu 
anderen  Blutdrüsen  (Hypophyse,  Nebenniere)  in  Beziehung. 

Das  Haupthaar  des  Mannes  hat  ein  relativ  geringeres  Wachstum 
und  es  reicht  Unverschnitten  fast  nie  weiter  als  bis  zum  unteren  Rand  des 
Schulterblattes.  Die  Pubertät  bedingt  eine  Änderung  der  Beschaffenheit  der 
Kopfhaare.  Sie  werden  weicher,  dünner  und  glänzender.  Nach  meinen  Er¬ 
fahrungen  ist  diese  Änderung  der  Haarbeschaffenheit  ein  frühzeitig 
erkennbares  und  recht  eindeutiges  Symptom  der  beginnenden  Pubertät.  Auch 
bei  Eunuchoiden  dokumentiert  sich  die  spät  einsetzende  Keimdrüsentätigkeit 
in  einer  oft  sehr  charakteristischen  1  Umänderung  der  Kopfhaare  aus  struppigen 
in  weiche  glänzende,  wobei  dieser  Haarcharakter  längere  Zeit  persistiert. 
Normaliter  unterliegt  nach  der  Pubertät  das  männliche  Kopfhaar  einer  mehr 
oder  minder  starken  Rückbildung,  parallel  mit  der  reichlichen  Ausbildung 
der  Terminalhaare.  Ein  gewisser  Gegensatz  zwischen  Kopf-  und  Stammes¬ 
behaarung  ist  unverkennbar.  Eine  frühzeitig  auftretende  und  weit  ausge¬ 
dehnte  Glatze  ist  häufig  mit  starker  Bart-  und  Stammesbehaarung  verknüpft, 
wie  umgekehrt  üppiges  Haupthaar  mit  mangelhafter  Terminalbehaarung 
bei  Kastraten,  Eunuchoiden  und  Späteunuchen  anzutreffen  ist.  Auf  die  Be- 
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Ziehungen  der  Kopfhaare,  der  Wimpern  und  Augenbrauen  zu  den  sonstigen 
endokrinen  Organen  soll  später  noch  hingewiesen  werden. 

Das  Haarkleid  des  weiblichen  Körpers  ist  charakterisiert  durch 
die  Beschränkung  der  Terminalbehaarung  auf  Achsel-  und  Schamgegend, 
wobei  die  crines  pubis  in  einer  ziemlich  scharfen  horizontalen  Linie  über 
den  Mons  veneris  abschneiden  und  nur  in  der  Schwangerschaft  eine  spär¬ 
liche  Haarbildung  an  der  Bauchhaut  auftritt,  ferner  durch  weitere  Ent¬ 
wicklung  des  Kinderhaarkleides  unter  extremer  Ausbildung  der  Gruppen¬ 
behaarung  auf  der  Kopfhaut  und  endlich  durch  eine  Beibehaltung  und 
eventuelle  Verstärkung  der  Flaumbehaarung  an  der  ganzen  Körperober¬ 
fläche. 

Mit  dem  zunehmenden  Alter  tritt  eine  Zunahme  der  Terminalbehaarung 
an  gewissen  Stellen  ein.  Beim  Manne  wird  nicht  nur  die  Stammesbehaarung 
reichlicher,  sondern  es  bilden  sich  auch  feinere  und  mitunter  starrere  Haare 
in  Büscheln  im  Gehörgang,  in  der  Nase  und  an  den  Augenbrauen.  Bei 
Frauen  ist  die  gewöhnlich  nur  angedeutete  Bartbildung  aus  Terminalhaaren 
an  der  Oberlippe  und  am  Kinn  nach  dem  Klimakterium  und  im  hohen 
Alter  stärker  ausgebildet.  Die  Genese  dieses  Altweiberbartes  soll  später 
noch  näher  erörtert  werden.  Für  seine  Entstehung,  sowie  der  Androtrichie 
und  Gvnotrichie  sind  nicht  nur  die  Keimdrüsen,  sondern  auch  andere 
Enkretorgane,  wie  Hypophyse  und  Nebenniere  verantwortlich  zu  machen. 

Die  typische  Veränderung  der  Haare  im  Alter  ist  das  Ergrauen 
und  das  Spärlich  er  wer  den.  Sie  gehören  zweifellos  zu  den  Zeichen  der 
senilen  Involution,  die  sich  am  Hautorgan  auch  sonst  durch  zunehmende 
Atrophie,  Abnahme  des  Turgors,  Falten-  und  Runzelbildung,  Trockenheit 
und  Diinnerwerden  mit  Abschilferung  der  Hornschichte  manifestieren.  Das 
Verhalten  des  Blutdrüsensystems  im  Alter  und  der  Zusammenhang  des 
Seniums  mit  einer  geänderten  Inkretion  soll  später  noch  ausführlich  erörtert 
werden.  Hier  sei  nur  bemerkt,  daß  das  Ergrauen  der  Haare  in  einzelnen 
Gruppen,  aber  auch  weit  ausgedehnt,  keineswegs  parallel  gehen  muß 
mit  den  übrigen  Zeichen  der  Senilität,  daß  vielmehr  diese  Haarveränderung 
sehr  häutig  in  einem  gewissen  Gegensatz  zu  dem  sonstigen  jugendlichen 
Zustand  des  Körpers  beobachtet  wird.  Nach  meinen  Erfahrungen  linden 
sich  isolierte  ergraute  Haarbüschel  ebenso  wie  isolierte  Gruppen  von 
gröberen  Haaren  mit  dunklerer  Farbe  am  häufigsten  als  Begleitsymptome 
von  Schilddrüsenerkrankungen  (speziell  beim  Basedow  wird  das  frühzeitige 
Ergrauen  von  verschiedenen  Seiten  erwähnt),  dann  auch  bei  Hypophysen¬ 
erkrankungen  verknüpft  mit  starkem  Haarausfall,  bei  Nebennierener¬ 
krankungen  zuweilen  mit  einer  Umänderung  der  Haarfarbe  vergesell¬ 
schaftet. 

Die  Veränderungen  der  Nägel,  das  abnorm  starke  Wachstum  mit 
Verdickung  und  queren  Marken,  die  abnorme  Weichheit,  das  Rissig-  und 
Brüchigwerden  und  der  Ausfall,  kurz  die  ganze  Reihe  trophischer  Störungen 
an  den  Nägeln  zeigen  einen  unverkennbaren  Zusammenhang  mit  Störungen 
der  inneren  Sekretion,  auf  die  im  einzelnen  noch  zurückzukommen  sein  wird. 
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Schätzenswerte  Hinweise  auf  Anomalien  einzelner  Inkretorgane,  vor 
allem  der  Wachstumsdrüsen,  liefert  uns  die  Berücksichtigung  der  Stellung 
und  der  Beschaffenheit  der  Zähne.  Die  Bildungsanomalien  des  Zahn¬ 
schmelzes  und  Dentins  sind  in  Abhängigkeit  von  der  Funktion  der  branchio- 
genen  Organe.  Auch  die  Zahncaries  muß  wohl  mit  Rücksicht  auf  ihren 
Zusammenhang  mit  den  Änderungen  der  Keimdrüsentätigkeit  zum  Inkret- 
system  in  Beziehung  gebracht  werden. 

Die  zahlenmäßige  Ermittlung  des  Stoffwechsels  in  Bezug  auf  die 
stofflichen  Einnahmen  und  Ausgaben  und  die  Bilanz  des  Energiewechsels 
geben  ein  umfassendes  Gesamtbild  zur  Beurteilung  der  Konstitution.  Aller¬ 
dings  zeigt  es  sich,  daß  die  sog.  Standardwerte  für  die  Größe  des 
Energieverbrauches  und  für  die  Art  des  Nahrungsbedarfes  und  Nahrungs¬ 
verbrauches,  die  für  die  Statistik  und  Volkswirtschaft  überaus  wichtig 
sind,  für  die  praktische  Aufgabe  der  Beurteilung  des  individuellen  Stoff¬ 
wechsels  nur  die  ersten  Anhaltspunkte  liefern.  Da  der  individuelle  Energie¬ 
bedarf  in  seinen  beiden  Komponenten,  dem  Grundumsatz  und  dein  Leistungs- 
zuwachs,  von  individuell-variablen  endogenen  Faktoren  mitbestimmt 
wird  und  unter  diesen  den,  den  Stoffwechsel  beeinflussenden  Blutdrüsen 
eine  ausschlaggebende  Bedeutung  zukommt,  ist  es  von  vornherein  klar, 


daß  verschiedene  Standardwerte  gelten  müssen  für  die  normale  F unktion. 
für  die  Überfunktion  und  Unterfunktion  der  einzelnen  Blutdrüsen.  So 
werden  wir  zur  Aufstellung  von  individuellen  Standardw  erten  ge¬ 
drängt.  Solche  sind  mit  Hilfe  des  Experiments  zu  gewännen,  wenn  wir 
beispielsweise  nach  der  Feststellung  des  respiratorischen  Gaswechsels 
wirksame  Mengen  eines  oder  des  anderen  oder  mehrerer  Inkretstoffe  zu¬ 
führen  und  ermitteln,  ob  eine  Änderung  der  Umsatzgröße  deutlich  nach¬ 
zuweisen  ist.  Eine  konstant  erzielbare,  erhebliche  Steigerung  der  Stoffwech¬ 
selgröße  durch  ein  bestimmtes  Hormon  oder  eine  bestimmte  Hormon- 
kombination  und  nur  durch  diese  beweist  uns  dann,  daß  das  betreffende 
Individuum  einen  niedrigeren  Umsatz  hat,  als  sein  Personalstandard  bei 
hormonalem  Gleichgewicht  bedingen  würde.  Zugleich  haben  wir  aber  auch 
die  Ursache  der  Gleichgewichtsstörung  ermittelt.  Bei  der  praktisch  klini¬ 
schen  Durchführung  dieser  Untersuchungsmethoden  können  wir  in  einfacher 
Weise  das  Körpergewi cht  als  Maß  des  Stoffwechsels  benützen  und  aus 
den  Änderungen  des  Körpergewichts  nach  der  Zufuhr  eines .  bestimmten 
Hormons  den  endogenen  Faktor  der  Stoffwechselstörung  erkennen  [Biedl  (£)]. 

Zur  individuellen  Konstitutionsermittlung  in  funktioneller  Richtung 
gehört  die  Feststellung  der  Leistungsfähigkeit  aller  einzelnen  Organ¬ 
systeme,  im  besonderen  des  Kreislaufes,  der  Atmung,  der  resorbierenden 
und  sezernierenden  Apparate,  des  neuromuskulären  und  des  endokrinen 
Systems  etc.  Auf  weitere  Einzelheiten  kann  hier  nicht  eingegangen  werden. 
Doch  soviel  sei  bemerkt,  daß  sämtliche,  in  der  physiologischen  Forschung- 
erprobte  und  klinisch  am  Menschen  anwendbare  Methoden  herangezogen 
werden  müssen.  Nur  einzelne,  für  gewöhnlich  etw  as  vernachlässigte  Funk¬ 
tionsprüfungen  seien  hier  erwähnt. 
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Im  neuromuskulären  System  haben  wir  die  primitive  Funk¬ 
tionsmanifestation,  wie  die  Erregbarkeit,  das  Leitvermögen,  die  Lei¬ 
stungsfähigkeit  und  Ermüdbarkeit  zu  prüfen  und  daneben  aber  auch  den 
Tonus  zu  berücksichtigen,  jenen  Dauerzustand,  welcher  außer  von  den 
gegebenen  baulichen  Verhältnissen  noch  von  den  einwirkenden  Bedingungen 
(Stoffwechsel,  Temperatur,  Hormone)  und  unter  diesen  besonders  von  der  In¬ 
nervation  (innervatorischer  Dauertonus)  abhängig  ist.  Die  von  A.  v.  Tscher- 
mak  getroffene  Unterscheidung  der  Nerveneinflußnahme  in  eine  alterative 
und  tonische  brachte  uns  eine  wichtige  begriffliche  Klärung.  Man  muß 
sich  allerdings  stets  die  gegenseitigen  Beziehungen  beider  vor  Augen 
halten  und  berücksichtigen,  daß  einerseits  die  durch  einen  Reiz  gesetzte 
Alteration  zu  einer  neuen  Gleichgewichtslage ,  zu  einem  neuen  Tonus¬ 
zustand  führt  und  anderseits  der  vorhandene  Tonus  maßgebend  ist  für 
die  primitiven  Funktionsäußerungen  (Erregbarkeit  und  ihre  einzelnen 
Qualitäten),  für  die  autochtonen  Leistungen  ebenso  wie  für  den  gesamten 
Reaktionsstatus. 


Im  Gebiete  des  animalen  Nerven svstems  und  in  seinen  einzelnen 
Abschnitten:  den  peripheren  Empfangsstationen  und  zentralen  Umschalt¬ 
stationen,  den  Erfolgsorganen  in  der  quergestreiften  Muskulatur  werden 
die  Erfolge  der  alterativen  (direkten  und  indirekten)  Reizung  in  Bezug 
auf  Motilität,  Sensibilität  und  Reflexe  Anhaltspunkte  zur  Konstitutions¬ 
beurteilung  liefern. 

Die  Leistungsfähigkeit  einzelner  Muskelgruppen  kann 
Hilfe  des  Dynamometers  annähernd  festgestellt  werden,  doch  ist 
Dynamometrie,  wie  Perl  richtig  bemerkt,  für  Massenuntersuchungen 


geeignet, 


für  den  Einzelfall  in  ihren  Ergebnissen  nur  mit  Kritik  und 


mit 

die 

gut 

im 


Verein  mit  anderen  Methoden  (Körpergewicht,  Umfang  und  Straffheit 
des  Armes)  verwertbar. 

Tn  der  gleichen  Weise  kann  auch  die  Ergographie  zur  Beurteilung 
der  Leistungsfähigkeit  einzelner  Muskelgruppen  und  zur  Einschätzung  der 
Aktivität  der  nervösen  Zentralorgane  benützt  werden.  Die  ergographische 
Kurve  belehrt  uns  über  den  Ablauf  jener  Änderungen  der  Muskelkontrak¬ 
tionen  bei  anhaltender  Tätigkeit,  die  man  als  Ermüdung,  Erschöpfung, 
beziehungsweise  Erholung  bezeichnet,  und  liefert  uns  Aufschlüsse  über  die 
hiebei  in  Betracht  kommenden  Variationsfaktoren.  F.  Kraus  hat  bereits 
1 897  die  E r m ü d u n g  als  M a ß  d er  Konstitution  zu  verwerten  gesucht. 
Das  Heben  der  eigenen  Körperlast  uud  etwaiger  Zusätze  beim  Treppen¬ 
steigen  wurde  als  Maß  verwendet  und  der  Maximal  arbeitseffekt  in  Kilo- 
grammeter  pro  Kilo  Körpergewicht  berechnet.  Es  ergaben  sich  dabei 
bei  Gesunden  Normalwerte  von  0’56— 0*88,  während  bei  Kranken  wesent¬ 
lich  schlechtere  Arbeitsverhältnisse  bestanden,  und  zwar  weniger  bei 
Anämischen  (0*58 — 0*49),  viel  ausgeprägter  bei  Herzkranken  (0*35 — OT4, 
besonders  niedrige  Werte  z.  B.  beim  Morbus  Basedowii  0*06).  Brugsch  (f) 
hat  neuestens  ähnliche  Untersuchungen  an  nach  Habitus  und  Organisation 
verschiedenen  Individuen  durchgeführt  und  gelangt  zu  dem  Schluß,  daß 
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die  Mnsk eien  erg ie,  als  maximale  Arbeitsleistung  gewertet,  durchschnitt¬ 
lich  mit  der  Körpergröße,  der  Brustweite  und  dem  Körpergewicht, 
soweit  dieses  dem  Normalgewicht  entspricht,  wächst. 

Die  muskuläre  Leistungsfähigkeit,  im  besonderen  Übbarkeit  und  Er¬ 
müdbarkeit  der  Muskulatur  werden  naturgemäß  nicht  allein  von  der  funk¬ 
tionellen  Verfassung  des  animalen  neuromuskulären  Systems  bestimmt, 
sondern  es  spielen  hiebei  die  Strömungsgeschwindigkeit  des  Blutes,  die 
Größe  der  Lungenventilation,  die  Sauerstoffkapazität  des  Blutes  und  die 
Ausnützung  des  Blutsauerstoffes  in  den  Geweben  während  der  Muskel¬ 
arbeit  eine  wichtige,  sogar  entscheidende  Rolle.  Demnach  müssen  die 
Leistungsfähigkeit  des  Zirkulationssystems,  bestimmt  durch  Pulsfrequenz. 
Blutdruck,  Schlag-  bzw.  Minutenvolumen,  die  Größe  des  respiratorischen 
Gaswechsels,  der  Hämoglobingehalt  und  Ausnützungskoeffizient  nach  den 
Methoden,  wie  sie  neuestens  von  A.  Krogk  und  seinen  Schülern  ausge¬ 
arbeitet  worden  sind,  unbedingt  in  Betracht  gezogen  werden . 

Der  Tonus  der  quergestreiften  Muskulatur,  der  örtlich  und 
zeitlich  wechselnde  Dauerzustand  von  Verkürzung,  bzw.  Spannung  dei 
Skelettmuskel,  findet  von  altersher  bei  der  klinischen  Abschätzung  der 
Konstitution  eine  gewisse  Berücksichtigung.  Einer  genaueren  Beurteilung 
und  Bewertung  des  Muskeltonus  stehen  zwei  wichtige  Schwierigkeiten  im 
Wege,  einmal  die  anscheinend  sehr  komplexe  und  keineswegs  hinreichend 
geklärte  Genese  und  weiters  der  Mangel  einer  exakten  Muskelton o- 
metrie.  Der  Spannungsgrad  der  einzelnen  Muskeln  ist,  abgesehen  von 
der  baulichen  Beschaffenheit  und  der  Quantität  des  Muskelgewebes, 
durch  die  physikalischen  Eigenschaften,  vor  allem  durch  die  Elastizität 
der  Muskelsubstanz  bedingt  und  in  diesem  Anteile  zweifellos  auch  ohne 
Nerveneinfluß  variabel.  Von  überragender  Bedeutung  ist  allerdings  der 
neurogene  Spannungstonus.  Bis  in  die  letzte  Zeit  wurde  dieser  als 
Brondgeest scher  Reflextonus  aufgefaßt  und  auf  einen  durch  Dauer¬ 
erregungen  afferenter  Hinterwurzelneuronen  auf  die  efferenten  moto¬ 
rischen  Vorderwurzeln  übermittelten  Reflex  zurückgeführt.  Die  wich¬ 
tige  Rolle  afferenter  Erregungen  bei  dem  Zustandekommen  des  Muskel¬ 
tonus  kann  wohl  angesichts  der  zahlreichen  physiologischen  Erfahrungen 
ebensowenig  bezweifelt  werden  als  die  tonische  Einflußnahme  höherer 
Hirnteile,  hauptsächlich  im  hemmenden  Sinne.  In  neuester  Zeit  vielfach 
diskutiert  ist  jedoch  der  Weg  der  efferenten  Leitung.  Für  diese  sollen 
nicht  nur  die  muskulomotorischen  Vorderwurzeln,  sondern  auch  aus  dem 
vegetativen  Nervensystem  stammende  Fasern  in  Betracht  kommen. 
Nach  den  bei  den  Nachprüfungen  allerdings  nicht  bestätigten  Untersuchungen 
von  S.  de  Boer  sollen  aus  dem  sympathischen  Grenzstrang  stammende, 
auf  dem  Wege  der  Rami  communicantes  den  gemischten  spinalen  Nerven 
sich  anschließende  sympathische  Fasern  bei  der  Erhaltung  des  Skelett¬ 
muskeltonus  zumindest  mitwirken.  Nach  den  Untersuchungen  und  Dar¬ 
legungen  von  E.  Frank  (i)  ist  die  tonische  Funktion  an  das  Sarkoplasma 
geknüpft  und  steht  unter  dem  Einfluß  des  parasympathischen  Nerven- 
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Systems.  Die  parasympathischen  Muskeltonusnerven  verlaufen  in  den  hin¬ 
teren  Wurzeln.  Die  bisher  über  die  tonische  Innervation  vorliegenden  Daten 
machen  es  im  hohen  Grade  wahrscheinlich,  daß  für  den  Tonus  des  animalen 
Systems  auch  das  vegetati ve  Nervensystem  verantwortlich  ist,  wobei 
die  der  Funktion  angepaßte  Tonusregulation  durch  antagonistisch  hemmen¬ 
den  und  fördernden  Nerveneinfluß  erreicht  wird.  Der  autochtone  Tonus 
dieser  Tonusnerven  ist  reflektorisch,  aber  auch  hormonal  sowohl 
zentral  als  auch  peripher  -beeinflußbar. 

Gegenüber  der  alterativen  ist  die  tonische  Innervation  charakterisiert 
durch  einen  anders  gearteten  Kontraktionsablauf,  vor  allem  durch  das 
Fehlen  der  summierten  Einzelzuckungen,  bioelektrisch  durch  das  Fehlen 
des  Aktionsstromes  und  durch  eventuelle  relativ  langsame  Schwankungen 
der  Potentialdifferenz,  biochemisch  durch  das  Fehlen  des  SauerstoflVer- 
brauches,  bzw.  durch  einen  anders  gearteten  Stoffwechsel  während  des 
D  au  erzu  st  an  des . 

Die  praktische  Beurteilung  des  Spannungsgrades  der  Mus¬ 
kulatur  beschränkt  sich  heute  noch  auf  den  durch  die  Inspektion  erkenn¬ 
baren  Spannungszustand  der  Hautdecke  (für  die  Gesichtsmuskulatur  ist 
der  Gesichtsausdruck  bedeutungsvoll),  auf  die  durch  Palpation  nachweis¬ 
bare  Muskelkonsistenz  und  auf  die  Prüfung  der  passiven  Beweglichkeit. 
Der  von  A.  Exner  und  Tandler  angegebene  Apparat  zur  Messung  des 
Muskeltonus  fand  keine  praktische  Verwendung.  Bereits  mit  Hilfe  dieser 
ungenügenden  Methoden  können  große  individuelle  Differenzen  des  Tonus 
der  Muskulatur  erkannt  werden,  die  von  Tandler  als  Einteilungsprinzip  der 
menschlichen  Konstitution  herangezogen  wurden.  Vom  normalen  Durch¬ 
schnitt  ausgehend,  können  hypotonische  und  hypertonische  Menschen 
unterschieden  werden  nach  der  schlaffen  oder  straffen  Körperhaltung,  nach 
dem  Gesichtsausdruck,  nach  der  Haltung  der  Arme  und  Beine,  der  Hände 
und  Füße.  Tandler  bezeichnet  den  Säugling  als  Typus  des  hypertonischen 
und  den  Greis  als  den  Typus  des  hypotonischen  Menschen,  Boticelli 
als  Maler  des  hypotonischen  und  Michel  Angelo  als  Darsteller  des 
hypertonischen  Menschen . 

Als  funktionelle  Zeichen  der  differenten  Konstitutionen  sind  auch 
Abweichungen  der  Sensibilität  in  ihren  einzelnen  Qualitäten,  speziell 
in  der  Sehmerzempfindung,  sowie  Anomalien  in  dem  Verhalten  der 
Reflexe,  Verminderung  oder  Steigerung  der  Reflexerregbarkeit,  das  Auf¬ 
treten  abnormer  Reflexe  u.  dgl.  mehr  aufzufassen.  Die  Reflexe  unterliegen 
nicht  nur  in  ihrer  Intensität,  sondern  auch  in  ihrer  Art  Variationen  in  den 
verschiedenen  Lebensaltern,  ja  man  kann  sogar  gewissermaßen  Alterstypen 
der  Reflexe  unterscheiden.  Ein  schönes  Beispiel  dieser  Art  ist  der  neuestens 
von  Moro1)  beim  jungen  Säugling  beschriebene  Umklammerungsreflex, 
der  jenseits  des  ersten  Vierteljahres  kaum  mehr  auslösbar  ist.  Bekannt¬ 
lich  findet  sich  der  Babinski-JlQÜex  beim  Neugeborenen  und  Säugling  bis 


*)  E.  Moro ,  Das  erste  Trimenon.  M.  m.  W.,  Nr.  42,  1918. 
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über  das  zweite  Halbjahr  hinaus  als  Norm  vor,  während  sein  Vorkommen, 
bei  Erwachsenen  ohne  organische  Pyramidenbahnläsion  (Pseudo-Babinski) 
von  Btarhj  sowie  J.  Baue r  (k)  als  Symptom  eines  funktionellen  Infantilismus 


aufgefaßt  wird. 


Hier  wäre  auch  auf  die  bekanntlich  recht  erheblichen  Unterschiede 
in  der  psychischen  Konstitution  hinzuweisen,  für  deren  Mitbedingt¬ 
heit  durch  die  Inkretorgane  nicht  nur  die  differenten  psychischen  Merk¬ 
male  der  verschiedenen  Altersstufen  und  Geschlechter,  sondern  auch  viel¬ 
fache  Erfahrungen  aus  der  Pathologie  mancher  Blutdrüsen  sprechen.  Die 
genaue  Ermittlung  der  Blutdrüsenformel  und  ihrer  somatischen  Manifesta¬ 
tionen  bei  psychischen  Konstitutionsanomalien,  besonders  bei  den  soge¬ 
nannten  psychischen  Infantilismen  verspricht  manche  Aufklärung.1) 

In  der  funktionellen  Konstitutionsermittlung  wird  in  neuerer  Zeit 
dem  vegetativen  Nervensystem  ein  besonders  breiter  Raum  eingeräumt. 
Dem  vegetativen  Nervensystem  soll  späterhin  ein  eigenes  Kapitel  gewid¬ 
met  sein,  auf  das  bereits  hier  verwiesen  wird.  Nur  ergänzend  sei  be¬ 
merkt,  daß  die  beiden  Anteile  dieses  Systems,  das  sympathische  und  das 
parasympathische  Nervensystem,  auf  die  von  ihnen  versorgten  Organe 
in  erster  Linie  im  Sinne  einer  Dauerinnervation  einwirken,  so  daß  neben 
dem  autochtonen  Spannungszustand  noch  eine  neurogene  Tonuslage  zu¬ 
standekommt,  welche  dann  im  einzelnen  durch  besondere  nervöse  Er¬ 
regungsimpulse  alteriert  wird. 


Der  ohne  das  Hinzutreten  einer  alterativen  Innervation  gegebene 
Tonuszustand  ist  die  Resultante  einer  gleichzeitigen  doppelsinnigen,  för¬ 
dernden  und  hemmenden  Dauerbeeinflussung  und  stellt  eine  Gleichgewichts¬ 
lage  antagonistischer  Tonusinnervationen  dar.  Dieser  Antagonismus  sollte 
zwischen  dem  sympathischen  und  vagisch-autonomen  oder  richtiger  para¬ 
sympathischen  System  in  der  Art  vorhanden  sein,  daß  dort,  wo  der  sym¬ 
pathische  Nerv  fördert,  der  autonome  hemmt  und  umgekehrt.  Die  genaue 
Prüfung  der  Einzelfälle  ergab  aber,  daß  dieses  Schema  den  tatsächlichen 
Verhältnissen  nicht  entspricht,  daß  vielmehr  beide  Systeme  unter  Um¬ 
ständen  den  gleichen  Funktionen  dienende  Nervenfasern  zu  einem  und 
demselben  Organe  entsenden  und  anderseits  auch  antagonistisch  wirkende 
Fasern  aus  denselben  Quellen  stammen  können. 

Eine  besondere  Bedeutung  erlangte  die  zunächst  experimentell  er¬ 
mittelte  Feststellung,  daß  gewisse  elektive  Gift  Wirkungen  auf  die 
Endapparate  des  vegetativen  Nervensystems  und  die  Erfolgsorgane  eine 
Differenzierung  der  sympathischen  und  parasympathischen  Nerventätigkeit 
gestatten.  Für  das  sympathische  Nervensystem  ist  das  Adrenalin  die 
elektiv  erregende  Substanz.  Im  parasympathischen  System  wirkt 
das  Atropin  auf  die  fördernden  Aktionen  lähmend  (im  Herzen  wird 
allerdings  die  parasympathische  Hemmung  gelähmt),  während  die  Körper 


*)  A.  Kronfeld ,  Über  psychosexueilen  Infantilismus,  eine  Konstitutionsanomalie. 
Sexus.  Monographien  I.  1921. 


Die  Körperkonstitution,  ihre  methodische  Untersuchung. 


ü:-> 

der  Muskaringruppe  (Muskarin,  Pilokarpin.  Physostigmin,  Cholin)  er¬ 
regend  auf  jene  Tätigkeiten  einwirken,  welche  durch  das  Atropin  gelähmt 
werden. 

Das  Tonusproblem  des  vegetativen  Nervensystems  ist  für  den  Men¬ 
schen  zum  erstenmal  von  Eppinger  und  Hess  in  ihrer  Monographie:  Die 
Vagotonie  (1910)  aufgerollt  worden.  Diese  Autoren  haben  darauf  hingewiesen, 
daß  ein  Gleichgewicht  antagonistischer  Innervation  nicht  bei  allen  Indivi¬ 
duen  in  der  gleichen  Weise  vorhanden  sei.  daß  vielmehr  bei  einer  Gruppe 
von  Menschen  eine  dauernde  Steigerung  oder  Herabsetzung  des  Tonus 
in  einem  der  beiden  Systeme  bestehe  und  man  demnach  vagotonische 
oder  richtiger  vagohypertonische  und  sympathikotonischelndividuen 
unterscheiden  könne.  Die  Grundlage  der  l  nterscheidung  lieferten  einerseits 
die  Symptome  einer  gesteigerten  Erregbarkeit  des  sympathischen  Systems 
und  anderseits  die  Reaktionen  auf  sympathikotrope  und  vagotrope  Sub¬ 
stanzen.  Eppinger  und  Hess  definierten  als  Vagotonie  jene  Konstitutionen, 
„die  neben  den  Zeichen  eines  funktionell  erhöhten  Vagustonus  und  inso- 
ferne  erhöhter  Reizbarkeit  an  diesem  System  auch  eine  erhöhte  Empfindlich¬ 
keit  gegenüber  dem  Pilokarpin  zeigen.  Außerdem  besteht  infolge  des  Anta¬ 
gonismus  zum  Sympathikus  dabei  eine  relative  Unempfindlichkeit  gegenüber 
sympathischen  Heizen,  also  besonders  dem  Adrenalin.“  Demgegenüber 
wäre  eine  Sympathikotonie  dann  anzunehmen,  wenn  sich  im  sympathi¬ 
schen  System  ein  erhöhter  Tonus  und  eine  abnorm  starke  Reaktion  auf 
Adrenalin  nachweisen  läßt,  während  der  Parasympathikus  auf  seine  elek- 
tiven  Gifte  Pilokarpin  und  Atropin  kaum  oder  gar  nicht  anspricht. 

Klinisch  sollten  sich  die  Vagotoniker  charakterisieren  1.  durch  ge- 
gewisse  allgemeine  Konstitutionsmerkmale,  die  im  allgemeinen  dem  Stille r- 
schen  Habitus  asthenicus  oder  dem  Status  lymphaticus  entsprechen,  im  spe¬ 
ziellen  durch  gewisse  Bildungsfehler,  wie:  asymmetrische  Gesichtsbildung, 
angewachsene  Ohrläppchen,  starken  Haarwuchs,  stark  gewölbten  Gaumen; 
2.  durch  Symptome  des  erhöhten  Vagustonus:  Klaffen  der  Lidspalte, 
enge  Pupillen,  vermehrte  Tränen-,  Speichel-  und  Schweißsekretion,  wech¬ 
selnde  Blutfüllung,  Pigmentierung,  zirkumskripte  Ödeme  der  Haut  und 
Dermographismus.  Im  Zirkulationsapparat  ist  eine  Bradykardie,  respira¬ 
torische  Arhythmie  des  Pulses,  niedriger  Blutdruck  und  starke  direkte 
und  reflektorische  Reizbarkeit  des  Vagus  nachzuweisen.  Im  Respirations¬ 
apparat  sind  beträchtliche  Schwankungen  des  Atemrhythmus  wahrnehm¬ 
bar,  und  auf  dem  Boden  der  vagischen  Konstitution  entwickelt  sich 
das  typische  vagotonische  Symptom  des  Bronchialmuskelkrampfes.  Das 
Blutbild  zeigt  eine  Verschiebung  im  Sinne  einer  Verminderung  der  Leuko¬ 
zyten  und  gleichzeitig  Vermehrung  der  Lymphozyten  und  Eosinophilen. 
Im  Gebiete  des  Verdauungstraktes  bestehen  am  Magen  Hypersekretion 
und  Hyperazidität  neben  Hypermotilität  und  Tonussteigerung  bis  zu  Kar- 
diospasmen  und  Pylorusspasmen ;  im  gleichen  Sinne  sind  am  Darm  Tonus, 
Motilität  und  Sekretion  gesteigert.  Steigerung  der  Erregbarkeit  im  Gebiete 
des  Nervensvstems  und  manche  Besonderheiten  in  dem  Charakter  und 
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dem  Verlauf  von  akzidentellen  Erkrankungen  vollenden  das  Bild  des  va- 
gotoni sehen  Individuums. 

Die  elektiven  Giftwirkungen  im  Experiment  bildeten  die  wichtigen 
Grundlagen  für  die  Konzeption  von  Eppmger  und  Hess  und  die  pharma¬ 
kologische  Funktionsprüfung  des  vegetativen  Nervensystems  beim  Menschen 
einen  wesentlichen  Teil  ihrer  Beweisführung.  Sie  verwendeten  alsVagus- 
reizer:  Pilokarpin  in  der  Menge  von  0005— 0  01  <7,  als  Vaguslähmer: 
Atropin  in  der  Menge  von  0*0005- — 0*001  <7  und  als  Sympathikusreizer: 
Adrenalin  in  der  Menge  von  0*0005 — 0*001  g.  Die  angegebene  Dosis  von 
Pilokarpin  soll  bei  Vagotonikern  einen  starken  Schweißausbruch  mit 
Hitzegefühl,  eine  starke  Speichelsekretion,  vermehrte  Darmperistaltik, 
Eosinophilie  und  Lymphozytose  hervorrufen,  während  die  Veränderung 
der  Pulsfrequenz  inkonstant  ist  oder  vollkommen  ausbleibt.  Das  vagus- 
lähmende  Atropin  erzeugt  hingegen  eine  allerdings  quantitativ  variable 
Pulsbeschleunigung  mit  Herzklopfen,  Trockenheit  im  Munde  und  Durst¬ 
gefühl,  sowie  Pupillenerweiterung.  Das  Adrenalin  bewirkt  Blutdruckstei¬ 
gerung  und  Respirations-  und  Pulsbeschleunigung,  Tremor,  gesteigerte 
Reflexerregbarkeit,  polynukleäre  Leukozytose  und  Aneosinophilie,  Steige¬ 
rung  des  Blutzuckers  und  vor  allem  eine  Ausscheidung  von  Zucker  im 
Harn  in  der  Menge  von  3- — 5  g  in  24  Stunden  nach  vorausgegangener 
Zufuhr  von  lOOy  Traubenzucker. 

j Eppmger  und  Hess  fanden  nun,  daß  die  Vagotoniker  nur  auf  Pilo¬ 
karpin  stark  reagieren,  während  sie  dem  Adrenalin  gegenüber  relativ 
unempfindlich  sind  und  umgekehrt  bei  den  Sympathikotonikern  eine  starke 
Wirkung  auf  Adrenalin  mit  einer  geringen  Wirkung  der  parasympathi¬ 
schen  Gifte  verknüpft  ist. 

Die  Anschauungen  von  Eppinger  und  Hess  fanden  zunächst  ohne 
weitere  Nachprüfung  rasch  Eingang  in  die  Klinik,  brachten  sie  doch  eine 
neue  originelle  Betrachtungsweise  der  differenten  Konstitutionen  und  Reak- 
tionsformen,  die  auf  klinische,  morphologische  und  funktionelle  Zeichen 
aufgebaut  und  einer  Verifikation  durch  pharmakologische  Prüfungsmetho¬ 
den  zugänglich  schien.  Die  alsbald  einsetzenden  zahlreichen  Nachprüfungen 
haben  vielfache  Ergänzungen,  Richtigstellungen  und  damit  Modifikationen 
der  ursprünglichen  Lehre  notwendig  gemacht,  bis  dann  die  Beobachtungen 
an  einem  größeren  Tatsachenmaterial  und  die  schärfere  Kritik  der  Grund¬ 
lagen  in  neuester  Zeit  zu  einer  fast  vollständigen  Ablehnung  der  ganzen 
Lehre  geführt  haben. 

Zunächst  erwies  sich  die  scharfe  Gegenüberstellung  von  Vagotonie 
und  Sympatikotonie  als  unhaltbar.  Pötzl ,  Eppinger  und  Hess  haben  selbst 
als  erste  darauf  hingewiesen,  daß  bei  manchen  Geisteskrankheiten  ent¬ 
sprechend  dem  Wechsel  der  Krankheitsphasen  Schwankungen  im  Tonus 
des  vegetativen  Nervensystems  zu  beobachten  sind,  welche  beide  Anteile 
des  Systems  gleichmäßig  betreifen.  Von  verschiedenen  Autoren  wurde 
dann  betont,  daß,  wenn  sich  auch  der  erhöhte  Tonus  nur  auf  einen  Teil 
des  vegetativen  Nervensystems  beschränkt,  er  doch  nicht  in  allen  Er- 
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folgsorganen  gleichmäßig  zum  Ausdruck  kommt,  sondern  in  verschiedenen 
Kombinationen  in  Erscheinung  treten  kann.  Und  schließlich  wurde  der  Tat¬ 
sache  immer  mehr  Beachtung  geschenkt,  daß  man  bei  vagotoui  sehen  Indivi¬ 
duen  zumeist  auch  einzelne  Zeichen  des  erhöhten  Sympathikustonus  iindet.  Es 
ist  zunächst  von  v.  Bergmann  betont  worden  und  seine  Meinung  fand  bei 
den  Klinikern  allgemeine  Zustimmung,  daß  es  reine  Fälle,  Menschen,  die 
nur  in  einem  Gebiete  Stigmata  zeigen,  gar  nicht  gibt,  sondern  die  meisten 
Fälle  sympathikotone  und  parasymphatikotone  Zeichen  im  bunten  Wechsel 
aufweisen,  so  daß  man  an  Stelle  von  Vagotonie  und  Sympathikotonie 
richtiger  von  einer  Störung  des  vegetativen  Nervensystems  im 
ganzen,  von  einer  vegetativen  Konstitution  sprechen  sollte,  bei  welcher 
die  Reizerscheinungen  einmal  in  einem,  das  anderemal  im  anderen  Teile 
des  Systems  prävalieren  können. 

Ebensowenig  wie  der  klinische  Antagonismus  ließ  sich  bei  der  Prü¬ 
fung  an  einem  größeren  Material  der  pharmakodynamische  Antagonismus 
aufrechterhalten.  Zahlreiche  Untersucher,  bei  Erwachsenen  Falta  und 
Kahn ,  Petrin  und  Thorling ,  Bauer  J.  (b) ,  Burstein,  Gurschmann  (d), 
Orzechoivski  uud  Meiseis,  v.  Bergmann  (d),  Weniges,  J.  M.  Wolfsohn ,  Leh¬ 
mann  G.  (a) ,  Faber  und  Schon,  Klieneberger  (b) ,  Petri  E.,  Pophab,  bei 
Kindern  Sardemann,  Eckert  (b),  Viereck,  Friedberg  (b)  und  neuestens 
Bardach  und  Lade  f  konnten  feststellen,  daß  die  Empfindlichkeit  für  Ad¬ 
renalin  oft  mit  einer  solchen  für  Pilokarpin  oder  umgekehrt  verknüpft 
ist.  Ebenso  wurde  vielfach  bemerkt  ( Petrin  und  Thorling,  Gurschmann 
und  Friedberg),  daß  die  Wirkungen  des  Atropins  und  Pilokarpins  nicht 
immer  parallel  gehen.  Bemerkenswert  ist,  daß  Knauer  und  BUligheimer 2) 
an  einem  großen  Material  von  Kriegs-Psychoneurosen  feststellen  konnten, 
daß  ein  differentes  Verhalten  beider  Körperhälften  gegenüber  Pharmaka 
nicht  allzu  selten  anzutreffen  ist,  daß  aber  insbesondere  die  Ergebnisse  der 
Giftprüfung  mit  den  klinischen  Zeichen  nicht  in  Übereinstimmung  stehen. 
Man  findet  Individuen  ohne  klinische  Stigmata  des  vegetativen  Systems, 
die  sehr  stark  auf  die  angewandten  Substanzen  reagieren  und  anderseits 
Fälle  mit  ausgesprochenen  Erscheinungen  im  parasympathischen  System, 
die  gar  keine  oder  nur  eine  sehr  schwache  Pilokarpinwirkung  zeigen. 

Eine  starke  Erschütterung  der  Eppinger-Hessschen  Lehre  brachte  die 
genauere  Beachtung  der  Tatsache,  daß  die  Elektivität  der  Gift  Wirkungen 
keine  durchgreifende  ist.  Zunächst  ist  auf  die  Inkongruenz  zwischen 
physiologischer  Nervenreizung  und  pharmakologischer  Wirkung  bei  den 
Schweißdrüsen  hinzu  weisen.  Diese  Drüsen  werden  von  parasympathischen 
Giften  erregt  und  wurden  infolgedessen  in  das  parasympathische  System  ein¬ 
bezogen,  obwohl  die  anatomischen  und  physiologischen  Untersuchungen 

p  Bardach  M.  und  Lade  ().,  Pharmakologische  Prüfung  des  vegetativen  Nerven¬ 
systems  bei  keuchhustenkranken  Kindern.  Monatsschr.  Kinderh.,  28,  p.  293,  1920. 

p  Knauer  und  BUligheimer,  Über  organische  und  funktionelle  Störungen  des 
vegetativen  Nervensystems  unter  besonderer  Berücksichtigung  der  Schreckneurosen. 
Z.  N.  Ps.,  50,  1919. 

Biedl,  Innere  Sekretion.  4.  Aufl.  5 
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nur  für  eine  sympathische  Innervation  sprachen.  H.  H.  Meyer  hat  dann 
die  bisher  allerdings  unbewiesene  Annahme  gemacht,  daß  die  Nerven  der 
Schweißdrüsen  schon  vom  Zentrum  her  in  der  Bahn  des  Rückenmarks 
beigemischte  parasympathische  Fasern  enthalten.  Die  neueren  Unter¬ 
suchungen  von  Wieden  (a)  sprechen  zwar. für  die  Existenz  von  zweierlei  an¬ 
tagonistischen,  fördernden  und  hemmenden  Fasern  der  Schweißdrüsen,  die 
aber  in  die  gleiche  sympathische  Nervenbahn  verlegt  werden  müssen. 
Wenn  Dieden  (b)  später  meint,  daß  die  fördernden  Fasern  dem  Sympathikus 
und  die  hemmenden  dem  Parasympathikus  angehören,  so  liefert  er  hiefür 
keine  Beweise.  Aber  selbst  wenn  man  seine  Anschauungen  akzeptiert, 
ergibt  sich,  wie  Friedberg  (b)  richtig  sagt,  die  Schwierigkeit,  die  erregende 
Wirkung  des  parasympathisch -erregenden  Pilokarpins  auf  die  Schweiß¬ 
drüsen  zu  erklären. 

Die  parasympathischen  Pharmaka,  Pilokarpin  und  Atropin,  zeigen 
am  Herzen  an  sich  schon  eine  bemerkenswerte  Ausnahme  von  ihrer  elek- 
tiven  Wirkung  auf  die  Förderung. 

Für  das  Pilokarpin  ist  nun  die  mangelnde  Übereinstimmung  der 
Wirkungsweise  im  Tierexperiment  und  am  Menschen  vielfach  bemerkt 
worden.  Bei  den  Versuchstieren  bewirkt  es  eine  Vagusreizung,  beim 
Menschen  ist  aber  die  Puls  Verlangsamung  nur  selten  zu  beobachten,  viel 
häufiger  eine  Pulsbeschleunigung.  Diese  paradoxe  Pilokarpinwirkung  kann 
vielleicht  auf  die  Erregung  höherer  Zentren  zurückgeführt  werden  (Fried - 
berg f  diese  Pilokarpinaktion  im  Zentrum  wäre  dann  aber  keine  spezifisch 
parasympathische.  Friedberg  macht  überdies  auf  sonstige  paradoxe  Wir¬ 
kungen  des  Pilokarpins  aufmerksam,  wie  die  manchmal  zu  beobachtende 
Mydriasis  und  die  Veränderungen  des  Blutbildes,  welche  dem  von  Ber- 
tellij  Falta  und  Schweeger  postulierten  Erregungszustand  des  vegetativen 
Nervensystems  direkt  entgegengesetzt  sind  und  dem  sympathischen  Blut¬ 
bilde  (polynukleäre  Leukozytose  und  Verminderung  der  Eosinophilen)  ent¬ 
sprechen. 

Die  inverse  Atropin  Wirkung  ist  im  Tierexperiment  und  auch  am 
Menschen  vielfach  beschrieben  und  die  Pulsverlangsamung  wird  von 
Kaufmann  und  Donath1)  geradezu  als  typisches  Initialsymptom  nach  der 
subkutanen  Atropininjektion  beim  Menschen  angesehen.  Die  Tachykardie 
soll  erst  nach  20  Minuten  eintreten  und  bei  langsamer  Resorption  sogar 
fehlen.  Die  Wirkung  des  Atropins  ist  zweifellos  mit  der  Konstatierung : 
„Lähmung  der  Vagusendigungen  an  der  normalen  Reizursprungsstelle“ 
nicht  erschöpft.  Es  kann  vielmehr  bei  der  gleichen  Dosis  und  gestörter 
Reizleitung,  wie  im  Falle  Kaufmann  und  Donath ,  eine  erregende,  also 
inverse  Wirkung  auf  die  Reizleitung  einsetzen  oder  es  kann,  wie  wir  dies 
selbst  beobachtet  haben,  die  frequenzlähmende  Wirkung  auf  den  Sinus¬ 
knoten  geringer  sein  als  auf  die  Atrioventrikulargegend,  so  daß  eine  För- 


0  Kaufmann  B.  und  Donath  It.,  Über  inverse  Atropinwirkung.  W.  k.  W., 
p.  1193,  1913. 
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derung  der  atrioventrikulären  Automatie  durch  das  Atropin  zustande¬ 
kommt  (Rihl1). 

Die  unspezifischen  und  paradoxen  Wirkungen  des  Adrenalins 
werden  später  noch  ausführlich  besprochen.  Hier  ist  es  nur  wichtig  darauf 
hinzuweisen,  daß  gerade  beim  Menschen  bei  der  subkutanen  Applikation 
des  Adrenalins  die  typischen  sympathikotonisehen  Effekte  häufig  vermißt 
werden  und  aus  späterhin  noch  näher  zu  erörternden  Gründen  Symptome 
zu  beobachten  sind,  welche  einer  Erregung  parasympathischer  und  auch 
animalischer  Zentren  ihre  Entstehung  verdanken  können. 

Die  mangelnde  Elektivität  der  Gift  Wirkungen  führte  zu  einer  voll¬ 
ständigen  Ablehnung  der  Lehre  von  der  Vago-  und  Sympathikotonie  (Le- 
wandowsky),  während  die  neueren  Autoren  (v.  Bergmann ,  Pophal ,  Fried¬ 
berg)  die  Auffassung  vertreten,  daß  die  pharmakologische  Funktionsprü¬ 
fung  des  vegetativen  Nervensystems  zunächst  ein  möglichst  großes  Tat¬ 
sachenmaterial,  einen  pharmakologischen  Status  zu  schaffen  hat,  aus 
welchem  Schlußfolgerungen  auf  den  Tonus  und  die  Reizbarkeit  des  Systems 
nur  unter  genauer  Erwägung  aller  Momente  (der  Dosierung,  Resorptions¬ 
verhältnisse  und  komplexen  Gesamtwirkung  der  Pharmaka,  des  Zustandes 
der  Erfolgsorgane  und  der  Beteiligung  anderweitiger  Einflüsse)  gezogen 
werden  können.  Diese  werden  um  so  gefestigter  sein,  je  mehr  die  Paralleli¬ 
tät  der  pharmakologischen  Wirkung  mit  den  bekannten  physiologischen 
Tatsachen  übereinstimmt. 

Ein  tieferes  Eindringen  in  das  für  die  Konstitutionslehre  so  wichtige 
Tonusproblem  erschüttert  vollends  die  Fundamente  der  Eppinger-Hess- 
schen  Lehre.  Es  ist  das  Verdienst  von  Rudolf  Schm  idt  (c),  unter  Heranziehung 
der  physiologischen  Arbeiten  von  Ä.  v.  Tschermak  vom  Standpunkte  des 
Klinikers  hervorgehoben  zu  haben ,  daß  bei  den  Tonisierungsvorgängen 
eine  ganze  Reihe  von  Momenten  eine  Rolle  spielt.  Zunächst  gehört  die 
Eigenschaft  des  Tonisiertseins  zu  den  plasmastischen  Grundeigen- 
schaften,  welche  auch  bei  Abwesenheit  des  Nervensystems  zu  Recht  be¬ 
stehen.  Dieser  plasmastische  Autotonus  der  Organe  kann  auch  auf  extra¬ 
neuralem  Wege  humoral,  durch  Hormone  oder  Stoffwechselprodukte  direkt 
beeinflußt  werden.  Dann  übt  zweifellos  das  Binnennervensystem  der 
einzelnen  Organe  in  selbständiger  Weise  tonisierende  Einflüsse  aus.  Ge¬ 
rade  in  hochdifferenzierten  Organismen  haben  die  Tonisierungsvorgänge 
eine  weitgehende  Spezialisierung  und  Dezentralisierung  erfahren,  so  daß 
zweifellos  die  autonome  Organverfassung  besonders  berücksichtigt  werden 
muß.  Schmidt  verweist  insbesondere  auch  auf  die  Möglichkeit  tonisierender 
Einflüsse  auf  dem  Wege  zentripetaler  Leitungsbahnen.  Der  Einfluß 
höherer  Nervenzentren  und  der  Psyche  schon  früher  ( Levandowsky , 
Higier)  betont,  wird  neuerdings  von  Friedberg  speziell  hervorgehoben. 
Selbst  wenn  man  den  Hormonen  eine  überragende  Bedeutung  für  den  je- 

6  Rihl  J Über  die  Förderung  atrioventrikulärer  Automatie  durch  Atropin.  Zen¬ 
tralblatt  Herzkr.,  11,  Nr.  22,  1919. 
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weiligen  Tonuszustand  zuerkennt,  so  muß  doch  berücksichtigt  werden, 
daß  auch  ihre  Produktionsstätten,  die  Blutdrüsen,  vegetative  Erfolgs¬ 
organe  sind,  welche  dem  regulatorischen  Einflüsse  höherer  Nervenzentren 
und  vielleicht  auch  der  Psyche  unterstellt  sind  (J.  Bauer).  Daß  die  Be¬ 
rücksichtigung  all  dieser  Momente  besonders  des  Eigenlebens  der  Erfolgs¬ 
organe  bei  der  Bewertung  der  Ergebnisse  der  pharmakologischen  Funk¬ 
tionsprüfung  notwendig  ist,  bedarf  keiner  weiteren  Begründung. 


Im  ganzen  wird  man  B.  Schmidt  zustimmen  müssen,  wenn  er  vor 
den  Gefahren  einer  Vereinfachung  und  Schematisierung  des  Tonusproblems 
und  insbesondere  vor  der  Vermengung  und  Identifikation  von  erhöhter 
Reizbarkeit  und  erhöhtem  Tonus  warnt.  Der  Zustand  erhöhter  Reizbarkeit 
in  einem  Abschnitte  des  vegetativen  Nervensystems  bedeutet  nicht  Hyper¬ 
tonie,  sondern  kann  sehr  wohl  reizbare  Schwäche  sein. 

Unsere  weitläufigen ,  wenn  auch  die  Teilfragen  nur  skizzenhaft  be¬ 
handelnden  Erörterungen  über  Konstitution  und  ihre  Beurteilung  sind  von 
dem  morphogenetischen  Hormonwirkungen  ausgegangen,  mußten  aber 
naturgemäß  vielfach  bereits  die  zweite  Art  der  Hormonwirkungen  streifen, 
die  wir  nunmehr  näher  besprechen  wollen. 

Bei  der  zweiten  Gruppe  der  funktionellen  Korrelationswir- 
kungen  der  Hormone  oder  im  weiteren  Sinne  der  Chalone  Schäfers,  haben 
wir  es  mit  analogen  Effekten  zu  tun,  wie  sie  durch  von  außen  eingeführte 
Pharmaka  erzielt  werden. 


Es  handelt  sich  um  Abänderungen  der  Funktion  entfernter  Organe 
entweder  im  Sinne  einer  Steigerung  oder  einer  Minderung  ihrer 
Tätigkeit.  Bei  der  Betrachtung  dieser  funktionellen  Reizwirkungen  im 
positiven  oder  negativen  Sinne  ist  allerdings  zunächst  die  Frage  zu  beant¬ 
worten,  ob  die  Hormone  als  chemische  Boten  die  differenten  Funktionen 
im  Organismus  durch  eine  direkte  chemische  Beeinflussung  der  diffe¬ 
renten  Gewebe  modifizieren  oder  ob  die  Funktionsänderung  nicht  etwa 
indirekt  durch  Vermittlung  des  Nervensystems  zustande  kommt. 
Etwas  schematisch  hätten  wir  dann  zu  unterscheiden: 


1.  eine  rein  hormonale  Korrelation  durch  Abänderung  des  Che¬ 
mismus  der  Gewebe; 

2.  eine  n eurochemische  oder  vielleicht  richtiger  hormoneurale 
Korrelation,  wobei  die  Modifikationen  der  Organfunktionen  durch  den 
abgeänderten  Nerveneinfiuß  bedingt  werden,  der  aber  seinerseits  durch 
einen  veränderten  Nervenchemismus  herbeigeführt  wird.  Diesen  beiden 
würde  sich 

ö.  die  schon  lange  bekannte  neurale  Korrelation  anreihen,  deren 
Grundlagen  sich  zwar  bei  näherer  Betrachtung  gleichfalls  als  chemische  bzw. 
physikochemische  Veränderungen  erweisen,  die  aber,  da  die  letzteren  unserem 
Nachweise  vorläufig  unzugänglich  sind,  schon  aus  methodischen  Gründen  eine 
gesonderte  Besprechung  beansprucht.  Als  eine  Untergruppe  dieser  nervösen 
Korrelationen  wäre  der  neurohormonale  Mechanismus  anzuführen. 
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durch  welchen  auf  nervösem  Wege  Abänderungen  in  der  Produktion  und 
Abgabe  der  einzelnen  Hormone  ausgelöst  werden,  die  dann  erst  auf  den 
früher  genannten  ersten  zwei  Wegen  in  den  Erfolgsorganen  Wirkungen 
entfalten.  Für  einige  endokrine  Organe,  wie  die  Nebenniere  und  Schild¬ 
drüse,  ist  bereits  der  Nachweis  von  Nerven  erbracht,  die  die  Absonderung 
und  Durchblutung  dieser  Blutdrüsen  modifizierend  beeinflussen.  Man  wird 
wohl  kaum  fehlgehen,  für  alle  Inkretorgane  die  Existenz  einer  Regulation 
der  Sekretabgabe  auf  nervösem  Wege  zu  postulieren. 

Wir  sind  heute  noch  weit  davon  entfernt,  die  funktionellen  Wechsel¬ 
beziehungen  aller  Hormonorgane  in  das  hier  aufgestellte  Schema  klassi¬ 
fizieren  zu  können.  Schon  zur  Entscheidung  der  Frage,  ob  eine  Hormon¬ 
wirkung  eine  direkte  oder  indirekt  durch  das  Nervensystem  vermittelte 
ist.  bedarf  es  vieler  und  eingehender  Studien,  wie  uns  die  bewunderungs¬ 
würdige  Summe  von  Detailarbeiten  lehrt,  welche  bei  einem  Hormon,  dem 
Adrenalin ,  zur  Feststellung  seines  Wirkungsmechanismus  aufgewendet 
werden  mußte.  Und  doch  lagen  die  Verhältnisse  hier  infolge  des  Umstandes, 
daß  die  Konstitution  der  Substanz  relativ  frühzeitig  ermittelt  wurde,  äußerst 
günstig. 

Überdies  dürfen  wir  nicht  vergessen,  daß  es  keineswegs  feststeht,  ja, 
daß  es  sogar  äußerst  unwahrscheinlich  ist,  daß  jedes  Hormon  sich  in  dieser 
Richtung  wird  eindeutig  definieren  lassen.  Schon  bei  den  Giftsubstanzen 
kennen  wir  mannigfache  Ausnahmen  von  der  zuweilen  äußerst  prägnanten 
elektiven  Wirkung.  Die  Feststellung,  daß  das  Adrenalin  ein  elektiv  auf 
das  genetisch  verwandte,  sympathische  Nervensystem  wirkendes 
physiologisches  Stimulans  darstellt,  führte  begreiflicherweise  zu  der 
Annahme,  daß  auch  für  andere  Teile  des  Nervensystems  in  der  gleichen 
Weise  spezifische  Hormone  existieren.  Insbesondere  schien  das  Vorhanden¬ 
sein  einer  dem  Adrenalin  ,  funktionell-antagonistisch  gegen  überstehen  den 
Substanz  im  Organismus  ein  notwendiges  theoretisches  Postulat.  Analog  den 
medikamentösen  Adrenalinantagonisten  der  Muskaringruppe,  welche  ihre 
Wirkungen  ausschließlich  im  Gebiete  des  parasympathischen  Nervensystems 
entfalten,  wurde  auch  ein  physiologisches  Autonomin  angenommen,  ja 
manche  glaubten  ein  solches  im  Cholin  bereits  gefunden  zu  haben.  Solche 
vorzeitige  Verallgemeinerungen  waren  vielleicht  als  vorläufige  Arbeitshypo¬ 
thesen  von  Wert,  sie  müssen  aber  ihr  ephemeres  Dasein  beschließen, 
wenn  durch  exakte  Untersuchungen  in  dieses  dunkle  Gebiet  zunehmend 
mehr  Klarheit  gebracht  wird. 

Die  Feststellung  der  Angriffspunkte  und  des  Wirkungsmechanismus 
der  einzelnen  Hormone  wird  nicht  weniger  Arbeit  noch  erfordern,  als 
die  bisher  nur  an  wenigen  innersekretorischen  Organen,  wie  die  Neben¬ 
niere  und  Schilddrüse,  unternommene  Untersuchung  der  Innervationsver¬ 
hältnisse. 

Die  nähere  Analyse  der  Hormonwirkungen  und  die  Feststellung 
der  funktionellen  Leistungen  der  einzelnen  innersekretorischen  Organe 
wird  weiterhin  wesentlich  kompliziert  durch  einen  Umstand ,  dessen 
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nähere  Erkenntnis  wir  den  Arbeiten  der  letzten  Jahre  verdanken.  Die 
endokrinen  Organe  stehen  miteinander  in  vielfachen  innigen  Wechsel¬ 
beziehungen. 

Die  Erfahrungen  der  menschlichen  Pathologie  lieferten  die  ersten 
Hinweise  auf  solche  korrelative  Verknüpfungen.  Es  mußte  auffallen,  daß 
gegenüber  der  äußerst  seltenen  isolierten  Erkrankung  einer  Blutdrüse 
kombinierte  und  anscheinend  in  zeitlicher  und  kausaler  Abhängigkeit 
stehende  Affektionen  mehrerer  solcher  Organe  fast  die  Kegel  bilden.  Die 
im  wesentlichen  im  letzten  Dezennium  unternommene  experimentelle  Prü¬ 
fung  konnte  nun  tatsächlich  feststellen,  daß  die  Hormonorgane  mit  einan¬ 
der  funktionell  verknüpft  sind,  daß  ein  Beeinflussungsorgan  die  Tätigkeit 
anderer  teils  fördernd,  teils  hemmend  modifizieren  kann.  Zwischen  einem 
Beeinflussungsorgan  und  dem  dazu  gehörigen  Erfolgsorgan  können  noch 
eine  Reihe  anderer  Hormonorgane  eingeschaltet  sein,  so  daß  für  eine 
wahrnehmbare  Änderung  der  Funktion  des  Erfolgsorganes  in  vielen  Fällen 
eine  zutreffende  Erklärung  der  Genese  nicht  leicht  gegeben  werden  kann. 

Die  Feststellung  der  korrelativen  Wirkungen  ist  in  methodischer  Rich¬ 
tung  mit  den  gleichen  Schwierigkeiten  verbunden  wie  das  Studium  der  Inner¬ 
vationsverhältnisse  der  innersekretorischen  Organe  \Biedl  (x)\  Im  wesent¬ 
lichen  stehen  uns  drei  Wege  offen,  um  die  Einwirkung  auf  ein  Hormon¬ 
organ  nachzuweisen.  Es  kann  sich  die  abgeänderte  Tätigkeit  1.  in  einer 
quantitativen  oder  qualitativen  Veränderung  des  produzierten  Hormons, 
2.  in  Strukturdifferenzen  als  dem  morphologischen  Korrelate  einer  modi¬ 
fizierten  Funktion  manifestieren  und  endlich  3.  kann  die  Variation  der 
hormonalen  Leistung  aus  den  Folgezuständen  in  den  Erfolgsorganen  er¬ 
schlossen  werden. 

Der  erste  Weg  war  bisher  nur  in  wenigen  Fällen  gangbar,  nur  dort, 
wo  wir  hinreichend  sichere  Methoden  besitzen ,  um  ein  Hormon  in  den 
Gewebsflüssigkeiten  und  im  Blute  nachzuweisen ,  beziehungsweise  auch 
seine  Quantität  bestimmen  zu  können.  Dieses  Postulat  schien  beim 
Adrenalin  erfüllt  zu  sein ,  und  so  werden  wir  einer  Reihe  von  An¬ 
gaben  über  den  Einfluß  anderer  Hormonorgane  auf  die  Adrenalinsekretion 
begegnen. 

Auf  dem  zweiten  Wege,  bei  den  morphologischen  Untersuchungen, 
erhalten  wir  ein  sicheres  Kriterium  für  die  Einwirkung  des  Hormon¬ 
organes  auf  ein  anderes  in  jenen  strukturellen  Veränderungen,  welche 
nach  dem  Ausfall  oder  nach  einer  experimentell  erzeugten,  beziehungs¬ 
weise  unter  pathologischen  Verhältnissen  eintretenden  Überfunktion  des 
ersteren  entstehen. 

Beim  Betreten  des  dritten  Weges,  wenn  wir  nämlich  den  Einfluß 
einzelner  Hormonorgane  auf  einander  aus  den  Zustandsänderungen  der 
Erfolgsorgane  beurteilen  wollen,  geraten  wir  auf  einen  schwankenden 
Boden.  Denn  es  muß  stets  im  Auge  behalten  werden,  daß  in  diesem 
Falle  unserem  Urteile  keine  direkten  Beobachtungen  über  Alterationen 
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der  korrelativ  verknüpften  Hormonorgane,  sondern  nur  mehr  oder  minder 
gut  fundierte  Schlußfolgerungen  auf  solche  zugrunde  liegen. 

Im  allgemeinen  kann  als  feststehend  gelten,  daß  ein  endokrines 
Organ  nur  selten  ein  einziges  Erfolgsorgan  hat,  sondern  seine  che¬ 
mischen  Boten  zumeist  in  mehrere  Organe  entsendet  und  verschiedene 
Funktionen  beeinflußt;  anderseits  kann  ein  und  dasselbe  Gewebe  oder 
ein  und  dieselbe  Verrichtung  durch  verschiedene  Beeinflussungsorgane 
und  in  verschiedenem  Sinne  modifiziert  werden.  Unbestreitbar  ist  ja  das 
Vorhandensein  von  Wechselbeziehungen  zwischen  den  endokrinen  Organen, 
von  humoralen  Interrelationen,  wenn  auch,  wie  Gleij  richtig  bemerkt 
hat.  nicht  alle  humoralen  Korrelationen  auch  Interrelationen  sind. 

Die  gegenseitigen  Wechselbeziehungen  der  einzelnen  Hormonorgane 
werden  wir  im  Speziellen  Teil  bei  der  Besprechung  der  einzelnen  Blut- 
drüsen  näher  kennen  lernen. 

Sowohl  die  durch  die  Hormone  angeregten  und  beeinflußten  morpho- 
genetischen  Vorgänge,  als  auch  die  funktionellen  Reizwirkungen  vollziehen 
sich  naturgemäß  auf  dem  Boden  eines  veränderten  Chemismus.  Von 
diesem  Gesichtspunkte  aus  betrachtet,  ergibt  sich  eine  andere  Einteilung 
der  Hormone. 

Wenn  wir  uns  auf  den  Boden  jener  Anschauungen  stellen,  welche 
E.  Hering  über  die  chemischen  Vorgänge  in  der  lebenden  Sub¬ 
stanz  entwickelt  hat,  dann  genügt  es,  nach  der  Wirkungsweise  nur 
zweierlei  Reizstoffe,  die  assimilatorischen  und  dissimilatorischen 
Hormone  anzunehmen.  Die  ersteren  begünstigen  die  an aboli sehe  Phase 
des  Stoffwechsels,  alle  jene  Vorgänge,  die  zum  Aufbau  der  lebenden 
Substanz  führen,  die  letzteren  wirken  in  der  katabolischen  Phase, 
indem  sie  den  Zerfall  der  lebenden  Substanz  herbeiführen,  beziehungs¬ 
weise  begünstigen.  Jede  assimilatorische  Erregung  bedingt  über¬ 
dies  eine  Hemmung  der  Dissimilation  und  vice  versa. 

Alle  bekannten  Hormonwirkungen  können  zwangslos  in  diese  zwei 
Kategorien  untergebracht  werden.  So  haben  wir  bei  der  Wachstumsför¬ 
derung  die  Tätigkeit  eines  assimilatorischen  Hormons  vor  uns,  das  zu¬ 
gleich  einschränkend  auf  den  dissimilatorischen  Zerfall  einwirkt  und  bei 
der  Wachstumshemmung  liegt  das  Umgekehrte  vor.  Jede  Steigerung  einer 
normalen  Tätigkeit,  sei  diese  eine  vermehrte  Sekretion  oder  eine  verstärkte 
Muskelaktion  oder  eine  anderweitige  Mehrleistung,  geht  mit  einer  ver¬ 
stärkten  Dissimilation  einher,  die  durch  ein  dissimilatorisches  Hormon  aus¬ 
gelöst  werden  kann.  Hierbei  wird  aber  noch  das  Folgende  zu  erwägen 
sein.  Es  kann  selbstverständlich  im  Organismus  keine  Arbeit  kostenlos 
durchgeführt  werden.  Solange  Stoffwechselgleichgewicht  besteht,  muß  jedem 
Zerfalle  ein  Wiederaufbau  naturnotwendig  folgen.  Solange  keine  Er¬ 
schöpfung  eintritt,  wird  schon  während  der  Mehrarbeit  eine  ständige 
Regeneration  der  lebenden  Substanz  und  somit  eine  Restitution  des  Arbeits¬ 
vorrates  stattfinden.  Mit  dem  Aufhören  der  dissimilatorischen  Erregung 
erlangt  die  Assimilation  das  Übergewicht  und  bei  öfterer  Wiederholung 
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derselben  Prozesse  tritt  dann  die  aus  einer  großen  Reihe  von  Erfahrungen 
wohlbekannte  Arbeitshypertrophie  der  Organe  in  Erscheinung. 

Hier  wäre  an  eine  interessante  Beobachtung  von  Kronecker  und 
Cutter  zu  erinnern.  Diese  Autoren  fanden,  daß  bei  der  Übung  der  unteren 
Extremitäten  durch  Bergsteigen  auch  die  hierbei  völlig  unbeteiligten  oberen 
Extremitäten  eine  in  der  Bizepsgruppe  nachweisbare  Zunahme  der  Muskel¬ 
kraft  aufwiesen.  Diese  Steigerung  der  Leistungsfähigkeit  ohne  vorange¬ 
gangene  direkte  Übungsarbeit,  die  bei  Wiederholung  desselben  Vorganges 
sicherlich  zu  einer  „Arbeitshypertrophie  ohne  Arbeit“  führen  wird,  ist 
wohl  kaum  anders  verständlich  als  durch  die  Annahme,  daß  der  sekundär 
vermehrte  assimilatorische  Anbau  durch  einen  chemischen  Boten  auch  in 
solchen  Organen  begünstigt  wird,  welche  vom  dissimilatorischen  Zerfall 
nicht  direkt  betroffen  waren. 

Die  als  Funktion  des.  Nervensystems  schon  lange  bekannten,  aber 
auch  durch  chemische  Substanzen  auslösbaren  Hemmungen  mancher 
1  irgantätigkeiten  wären  durch  eine  Assimilationssteigerung  und  gleich¬ 
zeitige  Dissimilationsbeschränkung  ebenso  leicht  verständlich ,  wie  das 
Einsetzen  von  Tätigkeiten  bei  den  entgegengesetzten  Vorgängen  in  der 
lebenden  Substanz. 

Wir  könnten  somit  unter  einem  hemmenden  Hormon  einen  che¬ 
mischen  Boten  verstehen,  welcher  in  einem  entfernten  Organe  den 
Assimilationsprozeß  an  regt.  Dann  wäre  die  nach  dem  Wegfall  dieses 
Hormons  einsetzende  gesteigerte  Tätigkeit  (Muskelkrämpfe,  Sekretionen  usw.) 
als  Zeichen  der  nunmehr  uneingeschränkt  waltenden  Dissimilation  zu 
betrachten. 

Für  diese  Auffassung  der  Hemmungsvorgänge  als  Ausdruck  einer 
gesteigerten  Assimilation  ließ  sich  insbesondere  der  durch  den  englischen 
Physiologen  Gaskell  schon  vor  einer  Reihe  von  Jahren  erbrachte  Nach- 
weis  anführen,  daß  die  Vagusreizung  am  Schildkrötenherzen  mit  einer 
positiven  Stromschwankung  einhergeht,  welche  zu  der  bei  der  Aktion  von 
Bewegungsnerven  auftretenden  und  allgemein  als  Zeichen  der  Dissimilation 
aufgefaßten  negativen  Schwankung  in  Gegensatz  steht.  Seitdem  aber  durch 
die  neueren  Untersuchungen  von  Einthoven  und  Rademaker  (P.  A.,  166, 
p.  109,  1916)  gezeigt  worden  ist,  daß  diese  positive  Schwankung  nur 
die  Folge  der  bei  der  Vagusreizung  eintretenden  Vorhofdehnung,  also  der 
geänderten  Ableitungsbedingungen  darstellt,  „wird  man  an  den  daran  ge¬ 
knüpften  und  noch  von  den  meisten  Physiologen  vertretenen  Anschauungen 
gerechten  Zweifel  hegen“. 

In  neuerer  Zeit  bewegen  sich  die  Vorstellungen  über  die  Vorgänge 
in  der  lebenden  Substanz  bei  den  Erregungs-  und  Hemmungsprozessen  auf 
dem  Boden  der  Physikoehemie;  es  werden  die  geänderten  Verhältnisse  der 
lonenpermeabilität  und  -permeation  ins  Auge  gefaßt. 

Auch  bei  den  funktionellen  Reizwirkungen  der  Hormone  wird  man 
nicht  nur  und  vielleicht  nicht  einmal  in  erster  Reihe  an  eine  Abänderung 
des  Chemismus  denken  müssen,  sondern  es  können  physikalisch-chemische 
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Einflüsse,  Wirkungen  auf  die  Zellkolloide,  Veränderungen  in  der  Grenz¬ 
schichte  der  Zellen  usw.  als  die  bestimmenden  Faktoren  angesehen  werden. 


Erkenntnisquellen  und  Untersuchungsmethoden. 

Die  Beobachtungen  am  Menschen  bilden  zweifellos  die  älteste 
und  wichtigste  Erkenntnisquelle  für  die  innersekretorische  Bedeutung  und 
Leistungen  der  einzelnen  Organe. 

Die  operative  Entfernung  der  Keimdrüsen,  die  Kastration  beim  Manne, 
war  gleichsam  ein  am  Menschen  vielfach  ausgeführtes  Experiment,  in  welchem 
die  Folgen  des  Wegfalles  einer  Organtätigkeit  klar  zutage  traten.  Es  mußte 
natürlich  auffallen,  daß  die  Kastration  nicht  nur  von  dem  gewünschten 
Erfolge  des  Aufhörens  der  Geschlechtsfunktionen,  sondern  auch  noch  von 
anderen  Erscheinungen  begleitet  war,  welche  auf  eine  tiefgreifende  Um¬ 
änderung  des  gesamten  Organismus  hinwiesen.  Man  kannte  diese  Verände¬ 
rungen  sehr  genau  und  verwertete  sogar  schon  lange  die  Erfahrung,  daß 
die  Kastration  zu  einem  gesteigerten  Fettansatz  führt,  planmäßig  bei  Tieren 
zum  Zwecke  der  Mast.  Die  naheliegende  und  vielleicht  ursprünglich  ange¬ 
nommene  Deutung  der  im  Gefolge  der  Kastration  auftretenden  somatischen 
und  psychischen  Modifikationen  als  Folgen  einer  geänderten  Säftemischung 
wurde  aber,  wie  wir  bereits  in  der  geschichtlichen  Einleitung  gesehen 
haben,  durch  den  Fortschritt  der  anatomisch-physiologischen  Kenntnisse 
immer  mehr  verdrängt.  Mit  dem  Nachweise  der  innigen  Beziehungen  der 
einzelnen  Organe  zum  Zentralnervensystem  trat  die  Hypothese  der  aus¬ 
schließlich  nervösen  Organkorrelation  völlig  in  den  Vordergrund.  In  den 
Kastrationsfolgen  erblickte  man  nur  Zeichen  der  geänderten  Tätigkeit  des 
Nervensystems. 

Das  nähere  Studium  des  Baues  der  einzelnen  Organe  führte  dann  zu 
einer  besseren  Kenntnis  der  spezifischen  Leistungen,  konnte  aber  in  Bezug 
auf  die  innersekretorische  Tätigkeit  selbst  bei  den  als  Drüsen  ohne 
Ausführungsgang  benannten  Organen  nur  mehr  oder  minder  gut 
fundierte  Hypothesen  ergeben. 

Die  erste  Erfahrungstatsache  über  die  Funktion  eines  dieser  rätsel¬ 
haften  Organe,  die  Kenntnis  der  Lebenswichtigkeit  der  Neben¬ 
nieren,  verdankt  die  Physiologie  der  menschlichen  Pathologie.  Es 
ist  das  unsterbliche  Verdienst  von  Thomas  Addison  (1855),  ein  von  ihm 
am  Menschen  beobachtetes  Krankheitsbild  auf  Grund  des  pathologisch-ana¬ 
tomischen  Befundes  mit  der  Zerstörung  der  Nebennieren  in  Zusammenhang 
gebracht  zu  haben. 

Die  Erfahrungen  der  menschlichen  Pathologie,  der  Vergleich  der  kli¬ 
nisch  wahrnehmbaren  Erscheinungen  mit  dem  Obduktionsbefunde  bildeten 
auch  weiterhin  die  wichtigsten  Fundamente,  auf  welche  sich  die  Lehre  von 
der  inneren  Sekretion  aufbauen  konnte.  Es  sei  hier  nur  an  die  Krankheits¬ 
bilder  des  Myxödems  einerseits,  der  Basedowschen  Krankheit  und  der  Akro¬ 
megalie  anderseits  erinnert,  aus  welchen  die  Physiologie  der  Schilddrüse, 
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beziehungsweise  der  Hypophyse  so  wichtige  Aufklärungen  gewann.  Wäh¬ 
rend  bei  der  Addisomo\iw\  Krankheit  und  dem  Myxödem  destruktive  oder 
allgemeiner  ausgedrückt,  hypoplastische  pathologische  Vorgänge  zu  einer 
Herabsetzung  der  Tätigkeit,  zu  einer  Hy pofunktion  bestimmter  Or¬ 
gane  und  zu  Krankheitssymptomen  führen,  spricht  bei  der  .Basedowschen 
Krankheit  und  ebenso  bei  der  Akromegalie  der  pathologisch-anatomische 
Befund  für  eine  Hyperplasie  der  Schilddrüse,  beziehungsweise  der  Hypo¬ 
physe,  und  es  bieten  somit  diese  Erkrankungsformen  Beispiele  einer  ge¬ 
steigerten  Tätigkeit,  einer  Hyperfunktion  der  betreffenden  innersekre¬ 
torischen  Organe  dar. 

Daß  auch  heute  die  Klinik  eine  lange  noch  nicht  erschöpfte 
Quelle  neuer  Erkenntnisse  bildet,  kann  angesichts  der  Tatsache,  daß 
genaue  Schilderungen  von  Krankheitssymptomen  mit  exakten  anatomischen 
Untersuchungen  verbunden,  immer  wieder  neue,  chemisch  vermittelte  Zu¬ 
sammenhänge  zwischen  den  einzelnen  Organen  aufdecken,  kaum  geleugnet 
werden.  So  haben  wir  in  dem  von  A.  Fröhlich  (1901)  beschriebenen  Typus 
der  Hypophysenerkrankungen,  der  Dystrophia  adiposogenitalis, 
neue  Auskünfte  über  die  Beziehungen  der  Hypophyse  zum  Stoffwechsel 
erhalten. 

Die  Klinik  der  Erkrankungen  innersekretorischer  Organe 
hat  dank  der  eifrigen  Arbeiten  des  letzten  Dezenniums  eine  vorher  kaum 
geahnte  Bedeutung  gewonnen.  Sie  konnte  nicht  nur  die  Symptomato¬ 
logie  der  bisher  bekannten  Blutdrüsenkrankheiten  nach  mancher  Rich¬ 
tung  erweitern  und  vertiefen  und  auf  Grundlage  der  neuen  Erkenntnisse  wirk¬ 
same  Wege  der  Therapie  einschlagen,  sondern  sie  war  auch  vielfach 
in  die  Eage  versetzt,  teils  schon  bekannte  und  wenig  beachtete,  teils 
neue  Krankheitsbilder  pathogenetisch  auf  die  Störungen  ein¬ 
zelner  oder  mehrerer  innersekretorischer  Organe  zurückzufübren.  Als 
Beispiele  wären  anzuführen:  Die  verschiedenen  klinischen  Formen  der 
Tetanie,  die  auf  Grundlage  der  Lehre  von  der  inneren  Sekretion  auf  eine 
Funktionsstörung  der  Glandulae  parathyreoideae  bezogen  werden  konnten, 
die  verschiedenen  Formen  der  Störungen  des  Wachstums  (Zwerg-  und 
Riesenwuchs)  und  der  Entwicklung  der  sekundären  Geschlechtscharaktere, 
welche  mit  Entwicklungs-  und  Funktionsanomalien  einer  Reihe  von  endo¬ 
krinen  Drüsen  in  Bezug  gebracht  werden  konnten,  die  sogenannte  poly- 
glanduläre  Insuffizienz  u.  m.  a.  Noch  in  der  letzten  Zeit  konnte  unter 
Bezugnahme  auf  die  Feststellungen  der  physiologischen  Funktion  der  Pars 
intermedia  hypophyseos  mit  großer  Wahrscheinlichkeit  dargetan  werden, 
daß  der  in  seiner  Pathogenese  bisher  völlig  unklare  Diabetes  insipidus 
in  manchen  Fällen  mit  einer  Erkrankung  bestimmter  Teile  des  Hirnanhanges 
in  Zusammenhang  stehen  dürfte. 

Nicht  allein  die  einzelnen  Erkrankungen,  sondern  auch  die  Krank- 
lieitsbereitsehaft  auf  der  einen  und  der  Krankheitsverlauf  auf  der 
anderen  Seite  stehen  in  Abhängigkeit  von  der  Anlage,  von  dem  Ent¬ 
wicklungs-  und  Funktionszustande  der  endokrinen  Organe.  Bei  dem  bereits 
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erörterten  maßgebenden  Einflüsse  einzelner  Blutdrüsen  und  ihrer  Gesamt¬ 
heit,  der  endokrinen  Konstellation  auf  die  körperliche  und  geistige 
Verfassung,  auf  den  Habitus  und  das  Temperament  des  Individuums, 
kann  die  genaue  klinische,  am  besten  messende  Beobachtung  des  Kör¬ 
pergewichtes,  der  Längenmaße,  der  Fettverteilung  und  des  Muskeltonus, 
der  Sexusmerkmale  und  des  psychischen  Verhaltens,  kurz  der  gesamten 
Organisationsverhältnisse  (Phänotypus)  der  Person  wichtige  Anhalts¬ 
punkte  liefern  zur  Beurteilung  der  Blutdrüsenformel.  Eine  Betrach¬ 
tung  der  verschiedenen  Krankheits-  und  Zustandsbilder  vom  Standpunkte 
der  Endokrinologie  liefert  wertvolle  Anhaltspunkte  zur  prognostischen 
Beurteilung  und  therapeutischen  Beeinflussung  der  heterogensten  Krank¬ 
heitsfälle.  In  dieser  Beziehung  befinden  wir  uns  erst  im  Beginne  einer 
aussichtsreichen  Aera  klinischer  Forschung.  Am  frühesten  hat  die  Neu¬ 
rologie  diese  Richtung  eingeschlagen  [J.  Bauer  (a),  Allers  (c),  Timme  (m)} 
Mott  (a)\. 

Weitere  Aufklärungen  über  die  Funktionen  der  Hormonorgane  können 
wir  auch  erwarten  von  der  genaueren  morphologischen  Erforschung  des 
ganzen  Systems  und  seiner  einzelnen  Anteile  bei  akuten  Erkrankungen, 
Infektionen  und  Intoxikationen,  sowie  bei  chronischen  Krankheiten,  wenn 
der  jeweiligen  Konstitution  und  dem  besonderen  Krankheitsverlaufe  Rech¬ 
nung  getragen  wird.  Vielversprechende  Anfänge  sind  gemacht  schon  seit 
längerem  bei  der  ersten  Gruppe  (hier  wären  als  Beispiel  die  Arbeit  von 
Scaglione  über  das  morphologische  Verhalten  der  Drüsen  mit  Innensekretion 
bei  der  Chloroformnarkose  hinzuweisen,  eine  neuere  von  P.  van  Gehuckten 
bei  anaeroben  Infektionen),  in  neuerer  Zeit  bei  chronischen  Nerven-  und 
Geisteskranken  ( Hornowski  (m),  Prior),  speziell  bei  der  Dementia  praecox 
Kojima  (a,  b),  M.  Frank  (a)\  und  bei  Schwachsinnigen  (Paeder). 

Allerdings  fehlen  noch  fast  vollständig  die  zum  Vergleiche  notwen¬ 
digen  normalen  Daten.  Wie  J.A.Hammar  in  einer  Reihe  von  Arbeiten 
und  neuerdings  (ß)  wieder  besonders  betont,  ist  das  systematische,  numerische 
Studium  der  Morphologie  der  Blutdrüsen  die  erste  Vorbedingung  für  eine 
exakte  Behandlung  der  einschlägigen  pathologischen  Probleme.  Schon  in 
Bezug  auf  das  Gewicht  der  Organe  verfügen  wir  nur  über  Durchschnitts¬ 
zahlen,  die  im  Einzelfalle  von  wenig  Nutzen  sind.  Sie  stammen  zumeist 
von  Fällen,  die  keine  Gewähr  für  die  Norm  darbieten.  Das  Material  sollte 
von  plötzlichen  Todesfällen  und  Selbstmördern  in  erster  Reihe  herange¬ 
zogen  werden.  Dann  müssen  für  die  einzelnen  endokrinen  Organe  quanti¬ 
tative  Methoden  zur  Feststellung  der  einzelnen  Gewebskomponenten  aus¬ 
gearbeitet  werden.  Für  die  Thymusdrüse  hat  II  am  mar  diese  Aufgabe  in 
exakter  Weise  erledigt  und  konnte  zeigen,  wie  sehr  die  Beurteilung  patho¬ 
logischer  Zustände  von  den  richtigen  Normzahlen  abhängig  ist.  In  seinem  In¬ 
stitute  sind  auch  bei  einzelnen  Tierarten  die  Schilddrüse,  die  Epithelkörper¬ 
chen,  die  Ovarien  vom  Standpunkte  der  Konstitutionsanatomie  erforscht 
worden.  Über  die  Hypophyse  und  Nebenniere  bei  Albinoratten  liegen  solche 
Untersuchungen  von  C.M.  Jackson  (d,  e)  vor.  Von  exakten  anatomischen 
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Methoden  und  deren  Standardisation  können  wichtige  Fortschritte  auf 
dem  Gebiete  der  endokrinen  Forschung  erwartet  werden. 

Die  Klinik  tritt  schon  im  Hinblick  auf  die  einzuschlagende  Therapie 
heute  bereits  vielfach  an  den  einzelnen  Fall  mit  der  Frage  heran,  ob  die 
aus  der  Symptomatologie  erschlossene  Veränderung,  Steigerung  oder 
Minderung  der  Funktion  einer  oder  mehrerer  Blutdrüsen  durch  andere  Me¬ 
thoden  verifiziert  werden  könnte.  Leider  ist  es  mit  den  zum  Nachweis 
einzelner  Hormone  im  Blut  und  in  den  Gewebsflüssigkeiten  benützbaren 
Methoden  heute  noch  ziemlich  schlecht  bestellt.  Der  quantitative  Nachweis 
einer  Verminderung  oder  Vermehrung  ist  nur  in  äußerst  wenigen  Fällen 
und  auch  da  kaum  einwandfrei  zu  führen. 

Die  vielfachen  Bestrebungen,  qualitative  Differenzen  der  Hormone 
in  einzelnen  Fällen  zu  zeigen  und  damit  die  nur  aus  klinischen  Beob¬ 
achtungen  erschlossene  Dysfunktion  eines  Hormonorganes  der  experi¬ 
mentellen  Prüfung  zugänglich  zu  machen,  waren  bisher  nur  von  geringem 
Erfolge  gekrönt.  Solange  es  nicht  gelingt,  in  Fällen  von  Erkrankungen 
endokriner  Organe  von  der  Norm  abweichende,  toxische  Produkte  ihrer 
Tätigkeit  experimentell  zu  demonstrieren  —  trotz  vielfacher  Versuche  ist 
dies  bisher  weder  bei  der  angenommenen  Dysfunktion  der  Schilddrüse,  noch 
bei  hypophysären,  genitalen  und  anderweitigen  Dysharmonien  gelungen  — , 
kann  zwar  natürlich  die  Möglichkeit  einer  abnormen  Hormonproduktion 
a  priori  nicht  in  Abrede  gestellt  werden,  doch  müssen  wir  uns  vor  Augen 
halten,  daß  die  Annahme  einer  Dysfunktion  keine  Erklärung,  sondern  nur 
eine  Umschreibung  der  fehlenden  Erkenntnis  des  Sachverhaltes  darstellt 
und  nicht  einmal  den  Wert  einer  vorläufigen  Arbeitshypothese  für  sich  in 
Anspruch  nehmen  kann. 

Einen  neuen  Weg  eröffnet  vielleicht  die  von  Abderhalden  inaugurierte 
Methode  der  Erforschung  der  Abwehrfermente,  mit  welcher  bereits  von 
verschiedenen  Seiten  Untersuchungen  über  den  Nachweis  der  Störungen 
der  Drüsen  mit  innerer  Sekretion  unternommen  worden  sind. 

Die  operative  Chirurgie  am  Menschen  lieferte  nicht  nur  Beiträge 
zum  Ausbau  der  Lehre  —  es  sei  nur  an  die  Kachexia  strumipriva  und  die 
Tetanie  nach  Kropfexstirpationen  erinnert  — ,  sondern  sie  kann  auch  mit¬ 
unter  bei  der  Entscheidung  strittiger  Fragen  ausschlaggebend  werden.  Bei¬ 
spiele  hierfür  geben  die  Erfolge  der  operativen  Behandlung  des  Morbus 
Basedowii  und  der  Exstirpation  von  Hypophysistumoren  bei  der  Akro¬ 
megalie  als  unwiderlegbare  Beweise  für  die  Hyperfunktion  der  Schild¬ 
drüse,  beziehungsweise  des  Hypophy sen vorderlappen s. 

Neben  der  klinischen  Pathologie  und  der  pathologischen  Anatomie 
bietet  die  experimentelle  Pathologie  heute  noch  mehr,  als  es  von  jeher 
der  Fall  war,  im  Tierversuch  die  wichtigste  Methode  zum  Ausbau  der 
Lehre  und  zur  Klarstellung  innersekretorischer  Vorgänge  dar. 

Addisons  Entdeckung  gab  die  erste  Anregung  zu  planmäßigen 
Tierversuchen,  in  .welchen  durch  Exstirpation  oder  Zerstörung  der  Neben¬ 
nieren  zunächst  die  Pathogenese  des  Morbus  Addisonii  aufgeklärt  werden 
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sollte,  die  aber  auch  über  die  Physiologie  der  Nebenniere  Licht  verbrei¬ 
teten.  Die  seither  unternommenen  Versuche  der  Exstirpation  verschiedener 
Organe  haben  vor  allem  die  Frage  der  Lebens  Wichtigkeit  der  einzelnen 
Organe  entschieden,  ln  den  durch  den  Ausfall  der  Organtätigkeit  bedingten 
Symptomen  sind  aber  weiterhin  sichere  Hinweise  auf  die  normale  Funktion 
gewonnen  worden.  Die  besonders  bedeutsame  innersekretorische  Funk¬ 
tion  des  Pankreas  ist  zunächst  durch  die  Exstirpationsversuche  von 
v.  Mehring  und  Minkowski  aufgedeckt  worden.  In  neuerer  Zeit  gaben  die 
gelungenen  Hypophysenexstirpationen  bei  Tieren  schätzenswerte  Er¬ 
gänzungen  der  klinischen  Beobachtungen  über  die  Funktion  des  Hirn¬ 
anhanges. 


Ein  besonderer  Vorteil  der  Exstirpation sversuche  an  Tieren  gegen¬ 
über  der  pathologischen  Destruktion  am  Menschen  ist  die  Möglichkeit  der 
Wahl  des  günstigsten  Versuchsobjektes  und  der  genaueren  Lokalisation 
der  Zerstörung  auf  einzelne  G-ewebsanteile  ei nes  zusammengesetzten 
Organsystems.  Dieser  Möglichkeit  verdanken  wir  die  Aufklärung  über  die 
funktionelle  Bedeutung  der  Glandulae  parathyreoideae.  Den  Wert 
des  Exstirpationsversuches  an  verschiedenen  Tierarten  werden  wir 
bei  der  Erörterung  der  Nebennierensysteme  kennen  lernen.  Endlich  wäre 
daraufhinzuweisen,  daß  Exstirpationsversuche  an  jungen,  noch  im  Wachs¬ 
tum  befindlichen  Tieren  in  vielen  Fällen  den  Vorzug  verdienen.  Der 
größere  Aufklärungswert  solcher  Experimente  ist  zunächst  im  allgemeinen 
durch  den  lebhafteren  Stoffwechsel  in  der  Wachstumperiode,  weiters  aber 
insbesondere  dadurch  bedingt,  daß  sich  der  morphogenetische  Einfluß  der 
Hormonorgane  evidenter  manifestieren  kann.  Die  später  zu  erwähnenden 
Exstirpationsversuche  endokriner  Organe  an  Batrachierlarven  von  Leo  Adler 
und  seinen  Nachfolgern  lieferten  überaus  interessante  Ergebnisse. 

Die  zur  spezifischen  unblutigen  Ausschaltung  bestimmter  Gewebs- 
elemente  anscheinend  besonders  geeignete  Methode,  die  Verwendung 
zytotoxischer  Sera,  hat  die  an  sie  geknüpften  Erwartungen  allerdings 
nicht  erfüllt.  Dieses  Verfahren  basierte  auf  den  Untersuchungen  von  Bordet . 
Landsteiner,  Ehrlich  und  Morgenroth ,  aus  welchen  hervorging,  daß  durch 
die  Vorbehandlung  eines  Tieres  mit  den  roten  Blutkörperchen  einer  anderen 
Tierspezies  im  Serum  des  vorbehandelten  Tieres  Substanzen,  sog.  Hämo¬ 
lysine,  entstehen,  welche  die  Blutkörperchen  der  anderen  Tierart  in  vitro 
und  in  vivo  auflösen.  Man  konnte  also  erwarten,  daß  nach  Vorbehandlung 
mit  Zellen  oder  Extrakten  einzelner  Organe  den  Hämolysinen  entsprechende 
Zytolysine,  beziehungsweise  Zytotoxine  gebildet  werden,  die  dann  auf 
chemischem  Wege  eine  spezifische  Schädigung,  beziehungsweise  Aus¬ 
schaltung  der  Organe  herbeiführen. 

Auf  diesem  Wege  sind  Zytotoxine  für  die  verschiedensten  Organ¬ 
zellen  erzeugt  und  diese  Art  der  funktionellen  und  anatomischen  Destruk¬ 
tion  auch  an  innersekretorischen  Organen  versucht  worden.  Die  Ergeb¬ 
nisse  der  zahlreichen  Forschungen  auf  diesem  Gebiete  waren  für  die  uns 
hier  interessierenden  Fragen  keineswegs  befriedigende.  Die  Ausschaltung 
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von  Gewebselernenten  durch  spezifisch  zytotoxische  Sera  lieferte  im  besten 
Falle  nur  Ergänzungen  der  auf  andere  Weise  gewonnenen  Erkenntnisse. 
Das  nähere  Studium  der  Zytotoxinwirkungen  zeigte  übrigens,  daß  die 
Organzellen-Antikörper  keineswegs  streng  organspezifisch  sind,  daß  die 
zytotoxischen  Sera  zumeist  noch  hämolytische  und  auch  auf  andere  Organe 
toxisch  ein  wirkende  Komponenten  enthalten. 

Hingegen  lieferte  die  Verwendung  der  elektiv  destruktiven  Wir¬ 
kung  der  Röntgenstrahlen  auf  gewisse  Gewebsformationen  wichtige 
Beiträge  zur  Frage  der  innersekretorischen  Bedeutung  einzelner  Gewebs- 
elemente.  Es  sei  insbesondere  an  die  Ergebnisse  der  Röntgenbestrahlung 
der  männlichen  und  weiblichen  Keimdrüsen  erinnert.  Neue  Aufschlüsse 
können  vielleicht  auch  von  der  Radium  Wirkung  erwartet  werden.1) 

Bei  der  Bewertung  der  Ergebnisse  der  Exstirpationsver¬ 
suche  müssen  die  Schwere  des  operativen  Eingriffes,  die  Störungen  der 
Blutzirkulation,  die  Verletzungen  der  Nerven  als  begleitende  und  zuweilen 
die  Resultate  trübende  Neben  umstände  stets  erwogen  werden.  Es  muß 
ferner  berücksichtigt  werden,  daß  hier  die  Organfunktion  plötzlich  und 
unvermittelt  in  Wegfall  kommt,  daß  somit  ein  vikariierendes  Ein¬ 
treten  anderer  Organe  der  gleichen  oder  verwandten  Tätigkeit,  was  bei 
den  Funktionsstörungen  in  der  menschlichen  Pathologie  eine  so  wichtige 
Rolle  spielt,  im  Tierversuche  kaum  erwartet  werden  kann. 

Die  partielle  Destruktion  oder  bei  paarigen  Organen  die  ein¬ 
seitige  Entfernung  wird  daher  schätzenswerte  Ergänzungen  liefern 
können.  In  der  kompensatorischen  Hypertrophie  des  Paarlings ,  sowie 
etwaiger  anderer  Organe  sind  dann  deutliche  Hinweise  auf  eine  funk¬ 
tionelle  Zusammengehörigkeit  zu  erblicken. 

Die  kompensatorische  oder  korrelative  Hypertrophie,  der 
anatomische  Ausdruck  der  funktionellen  Mehrleistung  eines  Gewebes,  tritt 
beim  Wegfall  einer  Organtätigkeit  zunächst  am  eventuellen  Paarling  oder 
an  akzessorischen  Organen,  sowie  an  gleich  strukturierten  Geweben  des¬ 
selben  Systems  in  Erscheinung.  Doch  können  für  ungenügend  funktionie¬ 
rende  Organe  mit  chemischen  Leistungen  auch  anders  gebaute  Gewebe 
vikariierend  eintreten  und  in  der  weiteren  Folge  hypertrophieren.  Die 


*)  Die  Strahlentherapie  fand  vielfache  Anwendung  bei  Zuständen  der  Hyper¬ 
aktivität  endokriner  Organe;  es  sei  hier  auf  die  Röntgenbestrahlung  der  Ovarien 
zur  Behandlung  von  ovariellen  Uterusblutungen  und  Uterusmyomen,  auf  die  Röntgen¬ 
bestrahlung  von  Basedowstrumen  hingewiesen.  Nach  Zimmern  und  Cottenot  soll  die 
Bestrahlung  der  Nebennieren  bei  Kranken  mit  arteriellem  Hochdruck  durch  Vermin¬ 
derung  der  sekretorischen  Tätigkeit  der  Nebenniere  eine  Herabsetzung  des  Blutdruckes 
herbeiführen.  Doch  liegen  bereits  auch  einige  Anhaltspunkte  dafür  vor,  daß  durch 
kleine  Strahlendosen  eine  Steigerung  der  Zellaktivität  erzielt  und  auf  diese 
Weise  Zustände  der  Hypofunktion  therapeutisch  beeinflußt  werden  können.  Es  sei  hier 
schon  an  die  Ergebnisse  der  Ovarialbestrahlung  von  Basedowfällen  von  K.  Wagner , 
die  Röntgenbestrahlung  der  Thymusdrüse  bei  Psoriasis  von  Broch,  des  Pankreas  bei 
Diabetikern  von  Stephan ,  und  insbesondere  an  die  experimentellen  Befunde  nach  Be¬ 
strahlung  der  Keimdrüsen  von  Steinach  und  Holzknecht  erinnert. 
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Hypertrophie  der  Hypophyse  nach  der  Schilddrüsenexstirpation  wäre  ein 
Beispiel  hiefür.  Endlich  können  zur  Hypertrophie  führende  Wachstums¬ 
vorgänge  an  einzelnen  Organen  auch  dann  zutage  treten ,  wenn  ein 
anderes,  in  chemischer  Korrelation  stehendes  Organ  verändert  funktioniert, 
mehr  oder  weniger  Hormone  liefert.  In  diesem  Falle  findet  keine  Über¬ 
nahme  einer  Ersatzleistung  von  Seite  des  hypertrophischen  Organes  statt, 
ln  diese  Gruppe  könnte  die  Herzhypertrophie  bei  Thymushyperplasie,  be¬ 
ziehungsweise  beim  Status  thymicolymphaticus  und  das  sog.  Kropf  herz  zu 
rechnen  sein.  In  diesen  Fällen  kann  die  Herzvergrößerung  durch  die 
ständige  Überproduktion  von  Substanzen,  welche  das  Herz  zu  vermehrter 
Arbeit  anregen,  zustande  gekommen  sein. 

Die  Exstirpationsversuche  bedürfen,  um  den  vollgültigen  Beweis  für 
die  innersekretorische  Tätigkeit  des  exstirpierten  Organs  zu  liefern,  noch 
vielfacher  Ergänzungen.  Es  ist  nämlich  früher  oft  der  Einwand  er¬ 
hoben  worden,  daß  die  nach  der  Exstirpation  auftretenden  Erscheinungen 
nicht  ohne  weiters  auf  den  Wegfall  der  Organtätigkeit  zu  beziehen  wären, 
sondern  vielleicht  nur  die  Folgen  unvermeidlicher  Nervenverletzungen  dar¬ 
stellen  könnten.  Insbesondere  wurde  darauf  hingewiesen,  daß  bei  der 
Entfernung  eines  Organes  Nerven  lädiert  werden,  somit  die  auf  den  Nerven- 
wegen  geleiteten  zentripetalen  Impulse  wegfallen  oder  modifiziert  werden. 
Daß  die  korrelative  Tätigkeit  eines  Organes  keine  nervöse  oder  von  seiner 
etwaigen  äußeren  Sekretion  abhängige,  sondern  nur  eine  chemisch  ver¬ 
mittelte,  innersekretorische  sein  kann,  wird  schon  durch  eine  gelungene 
Verlagerung  (Transposition)  bewiesen  werden  können.  Wenn  nach 
der  Verlagerung  eines  Organes  an  eine  andere  Stelle,  wobei  dasselbe 
seiner  topographischen  Beziehungen  beraubt  und  aus  seinen  Nerven  ver- 
bindungen  losgelöst  wird,  keine  Krankheitserscheinungen  eintreten.  diese 
aber  sofort  einsetzen,  wenn  das  verlagerte  Organ  entfernt  wird,  dann  sind 
die  erwähnten  Einwendungen  wohl  vollkommen  widerlegt.  Dieser  Weg 
der  Beweisführung  ist  für  die  innersekretorische  Funktion  des  Pankreas, 
wie  wir  sehen  werden,  mit  eklatantem  Erfolge  beschritten  worden. 

Die  eigentliche  Transplantation  —  nach  Marchand:  die  An- 
und  Einheilung  eines  von  einer  Körperstelle  desselben  oder  von  einem 
anderen  Individuum  entnommenen  lebendigen  Teils  —  in  ihren  Unter¬ 
arten:  der  Auto-,  Homoio-  und  Heterotransplantation  fand  viel¬ 
fache  Anwendung.  Daß  schon  zwischen  Auto-  und  Homoiotransplantation 
zuweilen  beträchtliche  Differenzen  wahrgenommen  werden,  ist  zwar  sicher¬ 
lich  allen  Experimentatoren  aufgefallen,  doch  hat  erst  Leo  Loch  (ß — £)  in 
einer  Reihe  von  Arbeiten  ausdrücklich  darauf  hingewiesen,  daß  in  den 
Homoiotransplantaten  gewebliche  Alterationen,  wie  mangelhafte  Blutgefäß¬ 
bildung,  Leukozyteninfiltrate  und  sekundäre  Bindegewebswucherungen  nach¬ 
zuweisen  sind,  die  er  als  Folgen  der  Einwirkung  aus  dem  Transplantate  stam¬ 
mender  schädlicher  Substanzen,  der  von  ihm  sogenannten  Homoiotoxine 
betrachtet.  Neuestens  untersuchte  er  [Loeb  und  Hesselberg  (b)\  das  Verhalten 
der  Homoiotransplantate  bei  der  kompensatorischen  Hypertrophie  und  fand 
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auch  hiebei  Unterschiede  gegenüber  den  Autotransplantaten.  Es  ist  z.  B.  die 
Hypertrophie  seltener  und  in  geringerem  Ausmaße  eingetreten,  manchmal 
auch  infolge  der  Gewebsveränderungen  ganz  ausgeblieben,  Folgezustände, 
die  er  auf  die  Wirkung  der  Homoiotoxine  bezieht.  Von  großem  Interesse  sind 
auch  Versuche  desselben  Autors  mit  Transplantationen,  in  welchen  Spender 
und  Empfänger  nahe  verwandt  sind,  die  er  syngenesioplastische 
nennt.  Auch  hier  konnten  histologische  Veränderungen  in  den  Pfröpf¬ 
lingen  angetroffen  werden,  in  folgender,  der  Stärke  nach  zunehmender 
Reihe:  am  geringsten  beim  Autotransplantat  und  ähnlich  gering  bei 
Verpflanzung  unter  Geschwistern,  stärker  ausgesprochen  von  Mutter  zu 
Kind  und  noch  mehr  von  Kind  zu  Mutter,  am  stärksten  bei  der  Homoio- 
transplantation.  Das  Versuchsobjekt  war  die  Schilddrüse  von  Meer¬ 
schweinchen. 

Im  allgemeinen  ist  auf  die  von  W.  Roux  betonte  Unterscheidung  von 
funktioneller  Transplantation  und  funktioneller  Substitution 
nicht  genügend  Rücksicht  genommen  worden. 

Die  Stückchentransplantationen,  auto-  und  homoioplastische. 
die  mit  Schilddrüse,  Epithelkörperchen,  Hoden  und  Ovarien  gelungen  sind, 
fallen  nur  in  die  Gruppe  der  funktionellen  Substitutionen,  sind  aber  eigent¬ 
lich  nicht  als  gelungene  Transplantationen  anzusehen.  Für  den  Ausbau 
der  Lehre  von  der  inneren  Sekretion  hatten  sie  allerdings  die  größte 
Bedeutung.  Sie  zeigten  zur  Evidenz  die  ausschließlich  humorale  Korrelation 
der  implantierten  Gewebe.  Gelang  es  doch  auf  diese  Weise  das  Auftreten 
drohender  Krankheitssymptome  zu  verhüten  oder  bereits  eingetretene  wirk¬ 
sam  zu  bekämpfen. 

Echte  Transplantationen  mit  ganzen  Organen,  die  ihren  Bau 
und  ihre  spezifische  Funktion  beibehalten  sollen,  haben  mit  Rücksicht  auf 
die  hochdifferenzierten  Zellen  die  sofortige  und  genügende  Ernährung  zur 
Voraussetzung.  Die  Methode  der  Gefäßnaht,  die  die  Blutversorgung  am 
besten  garantiert,  gelang  Carrel  und  seinen  Nachfolgern  mit  der  Niere  nur 
bei  der  Autoplastik,  hier  allerdings  mit  großartigem  Erfolge,  während 
homoioplastische  Nierentransplantationen  nur  vorübergehende  Erfolge  hatten. 
Stich  und  Makkas,  Enderlen  und  Borst  haben  die  Autotransplantation 
eines  ganzen  Schilddrüsenlappens  mit  Hilfe  der  Gefäßnaht  versucht  mit 
dem  Erfolge,  daß  die  Überpflanzung  auf  die  andere  Halsseite  und  auch 
in  die  Milz  mit  gutem  funktionellen  Erfolge  und  Erhaltenbleiben  der 
Struktur  für  eine  gewisse  Zeit  gelang,  während  Homoiotransplantationen 
mißlangen.  Enderlen  und  Borst  haben  die  Thyreoideatransplantation 
auch  von  Mensch  zu  Mensch  mittelst  der  Gefäßnaht  bei  drei  Kretinen 
ausgeführt.  Die  Implantation  gelang,  aber  das  Stück  verkleinerte  sich 
rasch  und  ging  einer  völligen  Resorption  entgegen.  Es  scheint  somit,  daß 
auf  diesem  Gebiete  auch  die  Gefäßnaht  bisher  keine  wesentlichen  Fort¬ 
schritte  gebracht  hat. 

Bei  den  Volltransplantationen  endokriner  Organe  sind  zur  Herbei¬ 
führung  einer  hinreichenden  Ernährung  des  Pfröpflings  besonders  vasku- 
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larisierte  und  blutreiche  Organe  als  Implantationsstellen  benützt  worden, 
so  außer  dem  präperitonealem  Gewebe  noch  die  Milz  (Payr),  das  Knochen¬ 
mark  (Kocher),  die  Niere  (v.  Höherer  und  Störck). 

Gelungene  Homoiotransplantationen  liegen  vor  mit  der 
Schilddrüse  nicht  nur  im  Tierexperiment,  sondern  auch  beim  Menschen 
mit  über  mehrere  Jahre  sich  erstreckendem  Dauererfolge,  mit  Epithel¬ 
körperchen  an  Tieren  und  Menschen  —  nach  meinen  eigenen  Erfah¬ 
rungen  kann  meistens  nur  von  einer  temporären  funktionellen  Substitution 
gesprochen  werden  - — ,  mit  Keimdrüsen  vor  allem  in  den  Experimenten 
von  Steinach,  dem  die  Dauereinheilung  heterosexueller  Keimdrüsen  mit 
konsekutiver  Feminierung  von  Männchen  und  Maskulierung  von  Weibchen 
gelang.  Beim  Menschen  liegen  einige  Berichte  über  Ovarientransplantationen 
mit  dem  Erfolge  der  Menstruation  und  sogar  Gravidität  vor,  in  neuester 
Zeit  berichten  Lichtenstern  und  Steinach  über  gelungene  Hodentransplanta¬ 
tionen  mit  Dauererfolg  nach  traumatischer  Zerstörung  beider  Hoden,  sowie 
bei  Homosexuellen  mit  dem  Erfolge  der  Umstellung  des  Sexualtriebes. 

Die  später  ausführlich  zu  besprechenden  Nebennieren' Aut ot raus¬ 
plant  ationen  von  v.  Häher  er  und  Störck  (h)  seien  hier  schon  besonders 
erwähnt.  In  diesen  Versuchen  ist  die  Nebenniere  mit  der  günstigsten 
Vaskularisation,  nämlich  mit  ihrem  eigenen  Gefäßstiele  in  die  Niere  ver¬ 
lagert  worden,  und  die  Resultate  waren  in  Bezug  auf  Einheilung  funktionell 
und  anatomisch  vorzügliche  und  dauernde.  Doch  histologisch  zeigte  sich 
zunächst  ein  ausgedehnter  Untergang  des  implantierten  Gewebes  mit  gleich¬ 
zeitiger  reger  Wucherung,  ein  Ab-  und  Umbau  des  Organes,  so  daß  in 
den  meisten  Fällen  sich  förmlich  eine  neue  Nebenniere  ausgebildet  hat. 
Den  gleichen  Befund  der  zentralen  Degeneration  und  peripheren  Regene¬ 
ration  konnte  Salzer  bei  seinen  Transplantationen  mit  Schilddrüse 
erheben.  Diese  Feststellungen  drängen  zu  einer  vorsichtigen  Beurteilung 
der  Erfolge  der  Organtransplantationen.  Tn  vielen  Fällen  wird  vom  Pfröpfling 
nur  eine  temporäre  funktionelle  Ersatzleistung  aufgebracht,  bis 
die  vorhandenen  normalen  Gewebsanteile  die  volle  Arbeit  übernehmen 
können.  Auch  bei  den  Dauererfolgen  ist  ein  Teil  auf  die  Abgabe  von  wirk¬ 
samen  chemischen  Substanzen  aus  dem  regressiven  Gewebe,  das  übrige 
nicht  auf  die  Funktion  des  eingeheilten,  sondern  des  neugebildeten  Organes 
zu  beziehen. 

Bei  den  heteroplastischen  Transplantationen,  die  ja  infolge 
der  biochemischen  Differenz  im  allgemeinen  mißlingen  und  nur  unter 
besonderen  Bedingungen  funktionelle  vorübergehende  Erfolge  zeitigen,  wird 
in  den  meisten  Fällen  nur  durch  das  alsbald  absterbende  Gewebe  ein  auf 
dem  Wege  der  Resorption  wirkendes  Substitutionsmateriale  geliefert. 

Hier  wäre  zu  erwähnen,  daß  heteroplastische  Transplantationen  auch 
vielfach  zu  dem  Zwecke  unternommen  wurden,  um  eine  Vermehrung 
eines  innersekretorisch  tätigen  Gewebes  und  dadurch  eine  Über¬ 
funktion  experimentell  zu  erzeugen.  Die  diesbezüglichen,  mit  den  ver- 
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schiedenen  endokrinen  Organen  ausgeführten  Versuche  haben  aber  das  ge¬ 
wünschte  Resultat  bisher  niemals  gezeigt.  Die  Heterotransplantationen  von 
ganzen  Organen  und  auch  von  kleinen  Organstücken  gelingen  ja  im  all¬ 
gemeinen  nicht  sehr  häufig,  in  Fällen  jedoch,  wo  die  Transplantation  nicht 
zum  Ersätze  eines  fehlenden  Gewebes  ausgeführt  wird,  ist  ein  Gelingen 
noch  weniger  zu  erwarten.  Von  mancher  Seite  wird  geradezu  das  Fehlen 
des  betreffenden  Gewebes  als  eine  conditio  sine  qua  non  für  ein  Einheilen 
des  Transplantates  angesehen. 

Zur  experimentellen  Erzeugung  einer  Hyperfunktion  sind 
auch  andere  Wege  eingeschlagen  worden.  Man  versuchte  durch  Zirkula¬ 
tionsänderungen,  in  erster  Reihe  durch  eine  venöse  Hyperämie  hervor¬ 
gerufen  durch  Verengung  der  abführenden  Gefäße,  durch  einmal  oder 
wiederholt  applizierte  Reize,  welche  zu  einer  Kongestion  und  Entzündung 
führen,  durch  Implantation  von  rasch  wachsenden  Geweben  u.  m.  a.  eine 
Proliferation  des  Gewebes  zu  erzeugen.  An  manchen  Organen  erhält  man 
eine  Proliferation  am  ehestens  noch  auf  dem  Wege  der  Regeneration,  wenn 
größere  Teile  des  Organs  exstirpiert  worden  sind.  Zur  Erzeugung  einer 
echten  Hypertrophie  mit  Hyperfunktion  reichten  aber  diese  Versuche 
auch  nicht  aus. 

Inwiefern  die  wiederholte  Einverleibung  von  Organextrakten 
und  chemisch  isolierten  Hormonen  in  den  Folgezuständen  einer  Hyper¬ 
funktion  gleichzustellen  ist,  wird  noch  später. zu  erörtern  sein.  Im  allge¬ 
meinen  muß  aber  betont  werden,  daß  die  experimentelle  Erzeugung  der 
Hyperfunktion  heute  noch  ein  Problem  darstellt,  das  der  Lösung  harrt, 
und  daß  wir  vorläufig  bei  der  Annahme  einer  Hyperfunktion  endokriner 
Organe  fast  ausschließlich  auf  die  klinische  Beobachtung  angewiesen  sind. 

Die  Erfahrung,  daß  eine  Organimplantation  ohne  Einheilung  auch 
vorübergehend  den  Funktionsausfall  zu  decken  vermag,  wies  den  Weg  für 
eine  einfachere  Substitution,  für  die  Organotherapie,  Opotherapie  oder 
die  eigentliche  Brown- Sequard sehe  Methode.  Sie  hat  zur  Voraussetzung, 
daß  das  in  einem  Organ  produzierte  innere  Sekret  in  dem  Gewebe,  be¬ 
ziehungsweise  in  dem  Preßsafte  desselben  enthalten  ist.  Wenn  auch  die 
Menge  der  in  dem  Organe  vorhandenen  aktiven  Substanz  keine  erhebliche  sein 
dürfte,  so  könnte  man  doch  bei  der  hochgradigen  Aktivität  der  Stoffe  den 
gewünschten  Substitutionseffekt  erzielen,  besonders  wenn  die  Zufuhr  durch 
längere  Zeit  fortgesetzt  wird.  Die  glänzenden  Erfolge  der  Organotherapie 
bei  den  durch  Wegfall  der  Schilddrüse  bedingten  Krankheitszuständen 
bilden  eine  Bestätigung  der  Richtigkeit  dieser  Annahme.  Ähnliche,  wenn 
auch  keineswegs  so  eklatante  Resultate  sind  auch  mit  anderen  Organen 
erzielt  worden,  so  daß  man  wohl  sagen  darf,  daß  die  Organpräparate 
unseren  Heilmittelschatz  in  ungeahntem  Ausmaße  und  mit  zum  größten 
Teile  unersetzbaren  Stoffen  bereichert  haben.  Neben  ihrem  Wert  für  die 
praktische  Heilkunde  hatte  die  Organotherapie  noch  eine  besondere  Be¬ 
deutung  gewonnen.  Sie  war  ein  Schlußglied  in  der  Beweiskette  für  die 
Lehre  der  inneren  Sekretion,  sie  eröffnete  aber  zugleich  neue  Wege  zum 
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Ausbau  dieser  Lehre.  Sie  dient  uns  heute  vielfach  zur  richtigen  Erken¬ 
nung  und  genetischen  Bewertung  mancher  Symptome. 

Besonders  hervorzuheben  ist  die  Tatsache,  daß  bei  manchen  Erkran¬ 
kungen  von  endokrinen  Organen  die  stomachale,  subkutane,  intraperi¬ 
toneale,  selbst  intravenöse  Zufuhr  der  Organextrakte,  bzw.  der  aus  diesen 
dargestellten  wirksamen  Substanzen  nur  einen  geringen,  oft  kaum  wahr¬ 
nehmbaren  substitutiven  Wert  hatte.  Hiebei  spielen  nicht  nur  die  Methode 
der  Extraktgewinnung  und  die  Art  und  Weise  ihrer  Zufuhr,  sondern  noch 
andere,  vielfach  bisher  nicht  genauer  bekannte  Umstände  eine  ausschlag¬ 
gebende  Rolle.  Daß  die  Wirkungslosigkeit  der  mit  Hilfe  der  Organmedi¬ 
kation  ausgefiihrten  Substitutionstherapie  selbstverständlich  nicht  als  Be¬ 
weis  gegen  die  innersekretorische  Tätigkeit  eines  Organes  angesehen  werden 
kann,  bedarf  wohl  keiner  besonderen  Begründung. 

Borchardt  (l,  m)  weist  mit  Recht  darauf  hin,  daß  die  Substitution  dort 
mehr  oder  weniger  immer  gelingt,  wo  die  Ausfallssymptome  in  einer  Herab¬ 
setzung  der  Körperleistungen  bestehen  ;  führt  aber  der  Ausfall  von  Blut¬ 
drüsen,  wie  bei  den  Epithelkörperchen  oder  Pankreas  zur  Steigerung 
gewisser  Körperfunktionen,  dann  gelingt  es  durch  die  Organotherapie 
niemals,  die  Steigerung  zu  beheben.  Die  Substitution  gelingt  am  besten 
bei  apiastischen  Organen  oder  nach  operativer  Entfernung  von  Blutdrüsen, 
viel  weniger  bei  ihrer  Zerstörung  durch  Tumoren  oder  chronische  Infek¬ 
tionen. 

Nach  meinen  Erfahrungen  wird  der  Wert  der  Substitution  gerade 
beim  angeborenen  oder  operativ  bewirkten  Organmangel  einigermaßen 
überschätzt.  Weil  die  schwersten  und  auffälligsten  Krankheitssymptome 
durch  die  Organzufuhr  rasch  und  prompt  günstig  beeinflußt  werden,  spricht 
man  oft  von  einem  vollen  Ersatz,  berücksichtigt  aber  zu  wenig,  daß  nur 
die  gröbsten  Manifestationen  des  Funktionsausfalles  verschwinden,  ja  oft 
sogar  in  dieser  Richtung  kein  voller  Erfolg  zu  konstatieren  ist.  Bei  der 
Thyreoaplasie  muß  man  beispielsweise N  zumeist  noch  zur  wirksameren 
Substitution  der  Organimplantation  schreiten.  Durch  die  Organotherapie 
werden  eben  nicht  alle  Funktionsdefekte  gedeckt,  die  mittelstarken  und 
feineren  Ausfallsymptome  am  besten  beeinflußt.  Es  ist  dies  durchaus  begreif¬ 
lich,  führen  wir  doch  dem  Organismus  den  Reizstoff,  der  unter  normalen 
Verhältnissen  offenkundig  dem  Bedarf  entsprechend  gebildet  wird,  in 
unbekannter  und  willkürlich  gewählter  Menge  zu,  wobei  ein  Zuviel  oder 
Zuwenig  in  gleicher  Weise,  wenn  auch  in  verschiedener  Richtung,  schäd¬ 
lich  sein  kann.  Hierzu  kommt  noch,  daß  das  Fehlen  eines  Inkretorganes 
in  den  anderen  Gliedern  der  endokrinen  Kette  Funktionsstörungen  und 
je  nach  den  Umständen  auch  morphotische  Änderungen  hervorruft,  die 
durch  die  Organotherapie  sicherlich  schwer  reparierbar  sind. 

Ä.  Münzer  (b)  macht  den  beachtenswerten  Vorschlag,  die  Wirksamkeit 
der  Extrakte  dadurch  zu  steigern,  daß  man  Blutdrüsen  solcher  Tiere  ver¬ 
wendet,  bei  welchen  die  Antagonisten  vorher  entfernt  worden  waren, 
z.  B.  Hypophysenextrakte  von  Kastrierten ,  Pankreasextrakte  von  Hypo- 
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physektomierten.  Versuche  in  dieser  Richtung  liegen  meines  Wissens  noch 
nicht  vor.  Praktisch  wichtiger  ist  Organotherapie  mit  mehreren  Präparaten 
gleichzeitig,  die  kombinierte  Organotherapie  auf  der  Erfahrung 
basierend,  daß  bei  den  meisten  innersekretorischen  Erkrankungen  poly¬ 
glanduläre  Affektionen  vorliegen.  Gegenwärtig  gelangen  bereits  verschie¬ 
dene  kombinierte  Organpräparate  in  den  Handel. 

Im  ganzen  wird  durch  die  praktische  Erfahrung  die  aus  theore¬ 
tischen  Erwägungen  abgeleitete  Schlußfolgerung  bestätigt,  daß  die  Organo¬ 
therapie  die  besten  Erfolge  in  jenen  Fällen  zeitigt,  wo  ein  partieller 
Defekt  der  endokrinen  Funktion  in  einer  oder  anderer  Richtung  vorliegt, 
in.  Fällen  also,  die  von  den  Franzosen  als  „petite  insuffisance“  bezeichnet 
werden.  Hier,  bei  einem  kleinen  hormonalen  Manko,  kann  zumeist  ein 

7  1 

voller  therapeutischer  Effekt  erzielt  werden.  Für  seine  Erklärung  kommt 
nicht  nur  der  quantitative  Ersatz  des  fehlenden  Hormons,  sondern  viel¬ 
leicht  auch  der  Umstand  in  Betracht,  daß  das  partiell  insuffiziente  Hormon¬ 
organ  selbst  zu  einer  gesteigerten  Leistung  angeregt  wird  \Biedl  (ij)]. 

Nach  dem  allgemeinen  Sprachgebrauche  umfaßt  die  Bezeichnung 
( h’ganotherapie  neben  der  substitutiven  und  regulatorischen  Aktion  der 
Organpräparate  auch  noch  die  rein  medikamentöse  Anwendung  sol¬ 
cher  Präparate  und  der  aus  ihnen  gewonnenen  Substanzen  unter  Verwertung 
ihrer  spezifischen  pharmakodynamischen  Wirkungen.  Eine  scharfe  Grenze 
zwischen  reiner  Arzneiwirkung  und  hormonaler  Substitution  ist  allerdings 
schwer  zu  ziehen.  In  neuester  Zeit  macht  sich  die  Tendenz  bemerkbar, 
die  Organotherapie  nur  als  einen  Spezialfall  der  Proteinkörper- 
therapie  aufzufassen.  Da  das  Wesen  der  letzteren  in  einer  Protoplasma¬ 
aktivierung,  spezifischen  Leistungssteigerung,  in  einer  Ergotropie  erblickt 
wird,  kann  schließlich  jede  Organwirkung  eines  Pharmakons  und  jede  Hor¬ 
monwirkung  als  eine  Leistungssteigerung  einer  Funktion  unter  dieser  Defi¬ 
nition  subsummiert  werden.  Gerade  bei  der  auf  dem  Gebiete  der  Protein¬ 
körpertherapie  in  theoretischer  Richtung  noch  herrschenden  Unklarheit 
halte  ich  es  aber  für  wichtig,  mit  dieser  Bezeichnung  einen  bestimmten 
Begriff,  das  ist  die  Protaplasmaaktivierung  oder  Leistungssteigerung  durch 
parenterale  Zufuhr  von  Proteinsubstanzen  und  ihrer  Abbau¬ 
produkte,  zu  verknüpfen.  Wenn  auch  in  einzelnen  Fällen  bei  der  Orga¬ 
notherapie  ergotrope  Wirkungen  nicht  ohne  weiteres  auszuschalten  sind, 
so  muß  doch  an  der  prinzipiellen  Verschiedenheit  der  Hormonwirkungen 
zunächst  noch  festgehalten  werden. 

ln  der  organotherapeutischen  Praxis  werden  die  frischen  Organe 
und  selbstbereiteten  Preßsäfte  und  Extrakte  kaum  mehr  benutzt,  es  finden 
vielmehr  fast  ausschließlich  die  fabriksmäßig  hergestellten  Organpräparate 
Anwendung.  Es  kommen  in  den  Handel:  getrocknete  und  pulverisierte 
Organe  in  Tabletten  zumeist  mit  einer  Angabe  über  das  dem  frischen 
Organ  entsprechende  Gewicht,  seltener  Preßsäfte,  häufiger  Organextrakte 
getrocknet,  pulverisiert,  zumeist  in  flüssiger  Form  unter  Zusatz  von  Kon¬ 
servierungsmitteln.  eiweißfreie  oder  eiweißarme  Extrakte  nach  verschie- 
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denen  Methoden  bereitet  und  unter  verschiedenen  Namen  mit  der  Angabe 
der  Wertigkeit  in  Prozenten  des  frischen  Organes,  endlich  einzelne  iso¬ 
lierte  Bestandteile  der  Organextrakte  und,  wie  beim  Adrenalin,  die  reinen 
Wirkstoffe. 

Die  Fabriken,  welche  sich  mit  der  Herstellung  und  dem  Vertrieb 
der  Organpräparate  befassen,  haben  sicherlich  ein  großes  Verdienst  an 
der  Einführung  und  Ausbreitung  dieses  Zweiges  der  medikamentösen 
Therapie.  Doch  muß  daran  erinnert  werden,  daß  die  Benutzung  der 
Fabrikspräparate  mit  manchen  Unzukömmlichkeiten,  ich  möchte  fast  sagen, 
mit  Gefahren  für  die  Forschung  und  auch  für  die  Praxis  verbunden  ist. 
Die  spezielle  Darstellungsweise  wird  zumeist  begreiflicherweise  als  Fabriks¬ 
geheimnis  bewahrt,  so  daß  schon  der  Experimentator  mit  Stoffen  arbeitet, 
deren  Herstellung  ihm  nicht  bekannt  ist.  Doch  ist  es  von  vorneherein 
einleuchtend  und  wird  durch  neuere  Untersuchungen  für  verschiedene 
Organpräparate  experimentell  erwiesen,  daß  nicht  nur  die  Tierart,  die 
nach  der  Ernährung,  der  Jahreszeit,  dem  Alter  etz.  wechselnde  somatische 
Beschaffenheit,  das  Geschlecht  und  die  Geschlechtsperioden  der  verwen¬ 
deten  Tiere,  sondern  auch  die  weitere  Verarbeitung  des  Ausgangsmateriales 
(Art  der  Trocknung,  Temperatur,  Druck,  Zusätze,  Methoden  der  Entfettung, 
der  Enteiweißung,  Art  der  Konservierung  usw.)  von  ausschlaggebender 
Bedeutung  sind,  u.  zw.  sowohl  in  quantitativer,  als  auch  sehr  oft  in  qua¬ 
litativer  Richtung  für  die  Wirkungseffekte.  In  diesen  Verhältnissen  finden 
manche  Widersprüche  in  den  Angaben  über  die  Wirkungsweise  der  Hor¬ 
monextrakte  ihre  Erklärung. 

Der  Praktiker  ist  auf  die  Verwendung  von  Präparaten  angewiesen, 
über  deren  Herkunft,  Wirkungswert  und  Dosierung  er  nicht  mehr  erfahren 
kann,  als  was  die  Fabrik  mitzuteilen  für  gut  findet.  Über  den  therapeu¬ 
tischen  Erfolg  entscheidet  dann  der  Zufall,  ob  das  verwendete  Präparat 
qualitativ  und  quantitativ  das  richtige  war.  In  den  Pharmakopoen  fehlt 
es  bisher  an  Vorschriften  für  die  Organpräparate,  doch  wären  gerade  hier 
unter  staatlicher  Kontrolle  stehende  Prüfungsanstalten  dringend 
notwendig. 

Preßsäfte  und  Organextrakte  waren  auch  von  ihren  substitutiven 
Wirkungen  abgesehen,  bedeutungsvoll  für  die  Erkenntnis  der  Funktionen 
der  Hormonorgane. 

Die  Extrakte  der  verschiedenen  Organe  sind  auf  ihre  biolo¬ 
gische  Wirksamkeit  schon  lange  vielfach  geprüft  worden.  In  neuerer 
Zeit  ist  besonders  im  Anschlüsse  an  die  Forschungen  über  Anaphylaxie 
dieser  Frage  eine  besondere  Aufmerksamkeit  geschenkt  worden,  so  daß  heute 
bereits  eine  große  Anzahl  von  Arbeiten  vorliegt.  Eine  zusammenfassende 
Darstellung  geben  Friedberger  und  Vngermann. 

Man  fand,  daß  Organextrakte  bei  ihrer  subkutanen  oder  intravenösen 
Einverleibung  für  normale  Tiere  mehr  oder  weniger  toxisch  wirken  und 
zuweilen  den  Tod  der  Tiere  herbeiführen  können.  Soweit  sich  die  Toxi¬ 
zität  eines  Organextraktes  nur  bei  der  intravenösen  Injektion  manifestiert, 
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muß  zunächst  berücksichtigt  werden,  «laß  hier  keine  spezifische  Wir¬ 
kung  vorliegen  muß.  Die  meisten  Gewebe  enthalten  allerdings  in  ver¬ 
schiedener  Menge  gerinnungsfördernde  Stoffe,  Thrombokinasen, 
welche,  intravenös  injiziert,  intravaskuläre  Gerinnungen  hervorrufen  können.  *) 
Es  wird  nunmehr  von  der  Ausdehnung  und  Lokalisation  der  entstandenen 
Thrombosen  abhängen,  ob  die  Tiere  mehr  oder  weniger  ausgesprochene 
Funktionsstörungen  der  Zirkulation  und  Respiration  darbieten  oder  sogar 
akut  zugrunde  gehen.  Die  Berücksichtigung  des  Obduktionsbefundes  und 
die  Untersuchung  der  Blutgerinnbarkeit,  die  Feststellung  der  Extraktwirkung 
am  hirudinisierten  Tier  wird  vor  Fehlschlüssen  schützen  können. 

Bei  der  Verwendung  geringerer  Dosen,  sowie  bei  der  vorsichtigen, 
äußerst  langsam  vollführten  intravenösen  Injektion  selbst  größerer  Mengen 
von  kinasehältigenGewebssäftenkann  zunächst  die  gerinnungshemmende 
Aktion,  die  sogenannte  negative  Phase,  in  Erscheinung  treten.  Die  Yor- 
injektion  kleiner  Dosen  kann  das  Tier  gegen  die  sogar  mehrfach  letale 
Dosis  des  Extraktes  desselben  Organes  [0.  Fellner  (J )y,  aber  auch  anderer 
Organe  [Cesa-Bianchi  (c) ]  schützen,  eine  Erscheinung,  die  von  Ghampy 
und  Gley  (x)  als  Tachyphylaxie  bezeichnet  wurde. 

Weiters  müssen  bei  der  Beurteilung  der  Extraktwirkungen  die  Er¬ 
gebnisse  der  Anaphylaxie  Studien  berücksichtigt  werden.  Sie  haben 
mit  immer  zunehmender  Evidenz  dargetan,  daß  nicht  nur  bei  dem  durch 
die  Reinjektion  von  heterologem  Eiweiß  an  sensibilisierten  Tieren  ein¬ 
tretenden  anaphylaktischen  Shock,  sondern  auch  bei  allen  durch  paren¬ 
terale  Zufuhr  der  verschiedensten  Substanzen,  wie  homologes  und  lietero- 
loges  Blutserum,  Organextrakte,  Bakterientoxine  usw.  auftretenden 
Intoxikationen  Symptome  zu  beobachten  sind,  die  zwar  je  nach  der  ver¬ 
wendeten  Tierart,  der  Menge  und  Applikationsweise  der  Substanzen  und 
noch  nach  anderen  Faktoren  variable  Krankheitsbilder  bedingen,  doch  im 
Ganzen  eine  weitgehende  Übereinstimmung  mit  den  Vergiftungserscheinungen 
durch  Eiweißabbauprodukte  von  „Pepton  Charakter“  (Biedl  und  Kraus)  auf¬ 
weisen.  Die  Annahme,  daß  in  allen  diesen  Fällen  Eiweißabbautoxikosen, 
nicht  durch  die  spezifische  Wirkung  der  eingeführten  Substanz  bedingte, 
sondern  nur  durch  diese  im  lebenden  Organismus  ebenso  wie  unter  Um¬ 
ständen  auch  in  vitro  ausgelöste  Wirkungseffekte  vorliegen,  ist  wohl  heute 


l)  Diese  Eigenschaft  der  Organsäfte  wird  bei  der  Herstellung  der  unter  ver¬ 
schiedenen  Namen  in  den  Handel  gebrachten  häm  ostatis  chen  Präparate  praktisch 
verwertet.  Die  besondere  gerinnungsfördernde  Wirkung  von  Lungenextrakten  konnte 
R.Fisclil(f)  (unter  Wiechowskis  Leitung)  nachweisen:  ein  solcher  Extrakt  kommt  unter 
der  Bezeichnung  Clauden  in  den  Handel.  Neuestens  zeigt  C.  A. Mills  (c),  daß  die  Organ¬ 
extrakte  nach  ihrer  Gerinnungsförderung  in  folgender  Reihe  geordnet  werden  können: 
Lunge,  Niere,  Herz,  Gehirn,  Milz,  Thymus,  Hoden,  Haut.  Nach  Ii.  Schilling  ist  für 
die  Größe  der  gerinnungsfördernden  Wirkung  der  Organextrakte  der  Fettgehalt  ver¬ 
antwortlich.  Fettfreie  Extrakte  sollen  ohne  Einfluß  auf  die  Gerinnungszeit  sein.  Dem¬ 
gegenüber  findet  Uchichara  in  den  Extrakten  ein  gerinnungsförderndes  Globulin  in 
variabler  Menge  und  eine  in  allen  Organen  in  der  gleichen  Menge  nachweisbare,  nicht 
dialysable  eiweißähnliche  Substanz  mit  gerinnungshemmender  Wirkung. 
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unbestritten .  Den  Gegenstand  der  Diskussion  bildet  nur  noch  die  Frage, 
ob  diesen  Vergiftungen  wirklich  wohl  charakterisierbare,  nach  der  am 
meisten  verbreiteten  Vorstellung  auf  fermentativem  Wege  entstandene 
chemische  Substanzen,  besondere  „Gifte“  zu  Grunde  liegen  oder  ob  es 
sich  gar  nicht  um  eine  Vergiftung  im  pharmakodynamischen  Sinne,  sondern 
um  eine  Störung  des  kolloidalen  Gleichgewichtes  handelt,  welche 
eine  Veränderung  der  ultramikroskopischen  Teilchen  des  Blutes  mit  konse¬ 
kutiven  funktionellen  Störungen  und  anatomischen  Alterationen  zur  Folge 
hat.  Die  letztere  Auffassung  hat  durch  die  Arbeiten  von  KopaczewsJä  im 
Institut  Pasteur  neuestens  wichtige  Stützen  gewonnen;  bezüglich  der  näheren 
Details  sei  auf  diese  verwiesen. 

Ob  sich  nun  diese  oder  jene  Vorstellung  als  richtig  erweisen  wird,  für 
die  hier  erörterte  Frage  der  Organextraktwirkungen  ist  es  von  der  größten 
Bedeutung,  den  Umstand  stets  zu  berücksichtigen,  daß  die  bei  der  intra¬ 
venösen,  subkutanen  oder  intraperitonealen  Einverleibung  wahrnehmbaren 
toxischen  Wirkungen  von  frischen,  steril  bereiteten  Organextrakten  keines¬ 
wegs  ohne  weiteres  mit  der  innersekretorischen  Funktion  der  betreffenden 
Organe  in  Beziehung  zu  setzen  sind.  Die  „Eiweißabbautoxikose“  manifestiert 
unter  den  buntesten  Bildern,  man  kann  Effekte  im  Gebiete  des  anima¬ 
lischen  und  vegetativen  Nervensystems,  in  der  Funktion  der  verschiedenen 
Organe  und  Gewebe,  im  Gesamtstoffwechsel  beobachten.  Nur  eine  genaue 
Analyse  wird  uns  erlauben,  bestimmte  Wirkungen  als  physiologische 
anzusprechen. 

Durch  die  Angabe  von  Brown- Sequarcl,  daß  dem  wässerigen  Extrakte 
von  den  Hoden,  der  liquide  testiculaire.  eine  eigenartige  tonisierende 
Wirkung  zukomme,  wurde  eine  große  Reihe  von  Untersuchungen  angeregt, 
um  die  physiologischen  Wirkungen  der  Extrakte  von  verschiedenen 
Organen  zu  prüfen. 

Die  größte  Bedeutung  erlangte  die  von  Oliver  und  Schäfer  (1894) 
gemachte  Entdeckung  der  eigenartigen  Einwirkungen  von  einzelnen  Ge- 
websextrakten  auf  den  Zirkulationsapparat  normaler  Tiere.  Die  Ver¬ 
änderungen  des  arteriellen  Blutdruckes,  welche  nach  intravenöser  In¬ 
jektion  gewisser  Organ extrakte.  wie  Nebenniere,  Hypophyse,  Niere,  in 
einer  mehr  oder  minder  charakteristischen  Druck  Steigerung  bestehen, 
während  durch  andere  Organsäfte,  insbesondere  durch  die  alkoholischen 
Extrakte  aller  nervösen  Organe  ( Oshorne  und  Vincent)  ferner  durch  die  in 
Alkohol  nicht  lösliche  Fraktion  von  Thymus,  Pankreas,  Keimdrüsen, 
Epithelkörperchen,  Hypophysenhinterlappen  etz.  drucksenkende  Effekte 
erzielt  werden,  bildeten  sogar  die  Basis  für  eine  Einteilung  der  inner¬ 
sekretorischen  Organe  in  hypertensive  und  hypotensive  [Livon  (a)j. 
Schon  liier  soll  aber  betont  und  bei  der  Erörterung  der  Wirkungen  der 
einzelnen  Organextrakte  noch  näher  begründet  werden,  daß  mit  dem 
Nachweis  einer  druckändernden  Aktion  des  Organextraktes  keineswegs 
bewiesen  ist,  daß  das  Organ  selbst  innersekretorisch  im  gleichen  Sinne 
tätig  ist. 
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Zunächst  arbeitet  man  hierbei  mit  überaus  großen  Mengen  von  Sub¬ 
stanzen,  die  erst  durch  die  mechanische  Zertrümmerung,  durch  den  Unter¬ 
gang  von  Zellen  aus  dem  Zelleibe  freigemacht  wurden.  Ferner  ist  zu 
berücksichtigen,  daß  man  es  bei  den  Organextrakten  mit  einem  Gemenge 
von  chemisch  nicht  näher  definierten  Stoffen  zu  tun  hat  und  Wirkungen 
sehen  kann,  welche  nicht  auf  eine  für  ein  bestimmtes  Organ  spezifische 
Substanz,  sondern  auf  einen  oder  mehrere,  vielleicht  vielen  Organen  ge¬ 
meinsame  Stoffe  bezogen  werden  können.  So  wurde  die  depressorische 
Wirkung  vieler  Organextrakte  auf  den  Gehalt  derselben  an  einer  angeblich 
drucksenkend  wirkenden  Substanz,  nämlich  an  Cholin,  zurückgeführt 
I Halliburton  (b) ].  Bei  der  intravenösen  Injektion  der  wässerigen  oder 
Kochsalzextrakte  der  meisten  Organe  erhält  man  auch  unabhängig  von 
ihrem  Cholingehalte  eine  mehr  oder  weniger  tiefe  Blutdrucksenkung,  so 
daß  diese  keinen  brauchbaren  Hinweis  auf  die  endokrine  Tätigkeit  bildet 
( Cleghorn ,  R.  Hunt ,  Vincent  und  Sheen).  Zumeist  dürfte  es  sich  hiebei  um 
Eiweißabbauprodukte  mit  Peptonwirkung  (Biedl  und  Kraus)  handeln. 

Fawcett,  Rogers ,  Rahe  und  Beebe  (b)  fanden  in  allen  wässerigen 
Organextrakten  mit  Ausnahme  der  Nebenniere,  nach  Ausfällung  aller  koa- 
gulablen  Substanz  einen  Rest  mit  variablen  N-gehalt,  der  druckdepressorisch 
wirkt;  die  Wirkung  kann  aber  nicht  auf  den  Gehalt  an  Cholin  oder  dem 


Vasodilatin  Popielskis  bezogen  werden. 

Neuestens  zeigt  H.  Freund  (d}  e)  daß  man  bei  der  Gerinnung  des 
Blutes,  beim  Zerfall  von  Blutzellen,  insbesondere  von  Blutplättchen,  aber 
auch  bei  der  Extraktion  der  verschiedenen  Organe  Gifte  mit  entgegen¬ 
gesetzten  Herz-  und  Gefäßwirkungen  erhalten  kann,  ein  „Frühgift“  mit 
blutdrucksenkender,  vasodilatierender  und  ein  „Spätgift“  mit  vasokonstrin- 
gierender,  herztonisierender  Wirkung. 

Man  wird  daher  mit  der  Annahme  einer  physiologischen  hämo- 
dynami sehen  Wirkung  der  einzelnen  Organextrakte  im  ganzen  äußerst 
vorsichtig  sein  müssen  und  nur  scharf  umschriebene  Wirkungseffekte  als 
beweisend  betrachten  können.  Hier  wäre  auch  daran  zu  erinnern,  daß  bei 
manchen  Extrakten  (z.  B.  aus  der  Hypophyse,  dem  gelben  Körper)  nach 
der  zweiten  Injektion  die  Wirkung  fehlen  oder  abgeändert  sein  kann. 

Bei  der  Analyse  der  hämo  dynamischen  Wirkungen  der  Inkrete 
werden  naturgemäß  alle  experimentellen  Methoden  herangezogen,  über 
welche  wir  derzeit  verfügen,  um  die  Angriffspunkte  einer  Substanz  festzu¬ 
stellen. 

Für  die  Wirkung  auf  den  Kreislaufmotor  gewinnen  wir  zu¬ 
nächst  manche  Anhaltspunkte  aus  der  Art  und  Form  der  Blutdruck¬ 
änderungen.  nähere  aus  der  direkten  Inspektion  und  plethysmographischen 
Registrierung  des  Herzens,  seiner  Aktionsströme  im  Elektrokardiogramm, 
der  Messung  des  Schlagvolumens  im  lebenden  Tier.  Wir  verwenden  feiner 
das  isolierte,  überlebende  Herz  der  Säugetiere  nach  der  Methode  von 
Langendorff  und  ihren  Modifikationen  und  bequemer  noch  das  Frosch¬ 
herz  und  berücksichtigen  hiebei  alle  Methoden  und  Ergebnisse  der  bis- 
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herigen  Forschungen.  Die  Ergebnisse  dieser  Untersuchungen  sollen 
bei  der  Besprechung  der  einzelnen  Hormone  dargelegt  werden.  Hier  sei 
nu;  erwähnt,  daß  nach  unseren  Erfahrungen  das  Studium  der  Inkret- 
wirkungen  am  schlaglosen,  künstlich  rhythmisch  gereizten  Froschherzen, 
sowie  am  Herzmuskelstreifen  nach  Loeive  in  der  Frage  der  Beeinflussung 
der  Kontraktilität  wichtige  Auskünfte  liefern  kann. 

Die  nach  intravenöser  Injektion  von  Organextrakten  wahrnehmbaren 
Veränderungen  des  Blutdruckes  beruhen  nur  in  einigen  Fällen  auf 
direkten  Veränderungen  der  Herztätigkeit  •  sie  sind  zumeist  dadurch 
zustande  gekommen,  daß  die  betreffenden  Organextrakte  die  Weite  der 
peripheren  Gefäße  beeinflussen.  Wenn  auf  diese  Weise  zustande  gekommene 
Verengerungen  oder  Erweiterungen  der  Gefäße  in  ausgedehnten  Gebieten 
platzgreifen,  wird  dadurch  die  Blutverteilung  im  Körper  in  der  entsprechen¬ 
den  Weise  verändert. 

Bei  der  Untersuchung  der  verschiedenen  Organextrakte  ergab  sich 
nun,  daß  sie  auf  einzelne  Gefäß  gebiete  in  spezifischem  Sinne  hier  kon¬ 
stringierend,  dort  dilatierend  ein  wirken.  Ein  und  dasselbe  Gefäßgebiet  wird 
durch  die  verschiedenen  Organextrakte  in  verschiedener  Weise  beeinflußt.  So 
konnten  .7.  Ott  und  I.  C.  Scott  (j)  zeigen,  daß  das  Volumen  der  Milz 
vermindert  wird  durch  Jodothyrin,  durch  Extrakte  aus  Epithelkörperchen, 
Thymus,  Hoden,  gelben  Körper  des  Eierstockes,  besonders  aber  durch 
Adrenalin  und  Pituitrin,  während  Extrakte  aus  den  Ovarien  und  der  Zirbel¬ 
drüse  eine  Zunahme  des  Volumens,  Extrakte  der  Milz  starke  rhythmische 
Kontraktionen  der  Milz  hervorriefen  Es  liegen  hier  neben  der  Einwirkung 
der  Extrakte  auf  die  glatte  Muskulatur  der  Milz  in  erster  Reihe  Effekte 
auf  die  Gefäßmuskulatur  vor.  Dieselben  Autoren  (k,  l)  berichten  auch  über 
Volumsbeeinflussungen  der  Schilddrüse  und  des  Pankreas. 

Da  die  auf  diese  Weise  zustande  gekommenen  Veränderungen  der 
Gefäßweite  vom  Zentralnervensystem  in  weitem  Ausmaße  unabhängig  sind, 
—  wenn  auch  neuestens  eine  Beeinflussung  der  Erregbarkeit  des  Vasomotoren¬ 
zentrums  durch  drucksenkende  Drüsenextrakte,  z.  B.  Pankreas,  behauptet 
( Beifeld ,  Wheelon  und  Lovellette)  und  auch  für  die  drucksteigernde  Sub¬ 
stanz  nicht  völlig  ausgeschlossen  werden  kann  — -,  wurde  die  Gefäß  Wirkung 
der  Organextrakte,  beziehungsweise  des  Blutserums  und  Plasmas,  in  welchem 
das  Vorhandensein  von  gefäßverengernden  oder  -erweiternden  Inkretstoffen 
vermutet  wird  in  analoger  Weise,  wie  bei  den  Pharmazis,  an  überle¬ 
benden  Organen  geprüft.  Es  sind  zu  diesem  Zwecke  eine  Reihe  von 
Methoden  angegeben  worden. 

Die  gefäßverengernde  Wirkung  des  Extraktes  der  Nebenniere,  be¬ 
ziehungsweise  des  Adrenalins  ließ  sich  mittels  Durchströmung  über¬ 
lebender  Organe  sowohl  bei  Warmblütern  / F .  Pick,  Biedl  (b)] ,  als  auch 
l>ei  /Fröschen  Leiwen  (a) ]  demonstrieren.  Sie  äußert  sich  in  einer  be¬ 
trächtlichen  Verminderung  des  venösen  Ausflusses.  Löwen  fand  bei  der 
Durchströmung  der  hinteren  Extremitäten  von  Fröschen  mit  Pinc/ersßhes 
Flüssigkeit  bei  einer  Konzentration  von  2 Teilen  Adrenalin  auf  10  Millionen 
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Fig.  9. 


Froschpräparafc  nach  Fühner. 

°  —  Aorta ,  b  =  Bauchvene ,  c  —  Ligatur  um  Blase  und  Mästdarm, 
<1  —  Ligaturen  der  Yenae  renales  advehentes .  e,  f=  Korkstücke, 
AoK  =  Aortenkanüle,  K  —  Klemme,  VK  —  Venenkanüle. 


Teilen  Bing  er  scher 
Flüssigkeit  eine  Ver¬ 
ringerung  der  Abfluß¬ 
mengen  um  87  bis 
97%.  Aber  auch  eine 
noch  lOmal  geringere 
Konzentration  be¬ 
wirkte  noch  eine 
Abfluß  Verminderung 
von  50—81%.  Bei 
D  u  rchsp  ülun  g  mit 
einer  indifferenten 
Flüssigkeit  dehnten 
sich  die  Gefäße  wie¬ 
der  zur  Norm  aus. 

Mit  Rücksicht 
auf  die  besondere 
Empfindlichkeit  die¬ 
ser  Reaktion  ist  von 
P.  Trendelenburg  (a) 
die  künstliche 
Durch  Strömung 
der  überlebenden 
F  r  o  s  c  h  h  i  n  t  e  r  e  x- 
tremi täten  als  be¬ 
sondere  biologische 
Methode  zum  Nach¬ 
weis  des  Adrenalins 
und  zur  Wertbestim¬ 
mung  von  Adrenalin¬ 
lösungen  ausgearbei¬ 
tet  worden.  Da  ich 
aut  Grund  eigener 
Erfahrungen  diese 
derzeit  noch  als  die 
beste  biologische 
Methode  zum  Nach¬ 
weise  vasokon- 
stri  agierender 
Substanzen  bezeich¬ 
nen  kann,  soll  ihre 
Durchführung  näher 
geschildert  werden. 

Man  verwendet 
mittelgroße  Esku- 
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lenten,  die  man  dekapitiert  und  denen  man  das  Rückenmark  zerstört 
(Fig.  9).  Dann  wird  die  vordere  Rauchwand  in  einem  etwa  2  cm  breiten 
Lappen  mit  der  auf  ihrer  Innenseite  verlaufenden  großen  Bauchvene  nach 
unten  geschlagen.  Nun  wird  die  Harnblase  nach  Unterbindung  ihrer  zur 
Bauchvene  ziehenden  Vene  präpariert  und  zusammen  mit  dem  Rektum 
abgebunden  und  entfernt  ;  hierauf  werden  die  aus  den  Femoralvenen  beider¬ 
seits  zur  Nierengegend  ziehenden  Venae  advehentes  ligiert  und  nun  unter 
Schonung  der  Bauchaorta  die  ganzen  Eingeweide  der  Bauchhöhle  entfernt. 
In  die  Bauchaorta  wird  eine  feine  kapilläre,  bereits  mit  Ringerlösung  ge¬ 
füllte  Kanüle  eingeführt  und  dicht  oberhalb  der  Gabelung  des  Gefäßes 
festgebunden.  In  die  Bauch vene  wird 
gleichfalls  eine  feine  Kanüle  eingeschoben 
und  fixiert.  Der  die  Bauchvene  ent¬ 
haltende  Bauchmuskel  lappen  wird  zweck¬ 
mäßig  auf  Kork  fixiert.  Nachdem  die 
Kanülen  eingebunden  sind,  wird  die 
Arterienkanüle  mit  einer  verstellbaren, 
mit  Ringerscher  Flüssigkeit  gefüllten 
Nariott eschcw  Flasche  verbunden  und 
diese  ungefähr  10 — 15  cm  über  dem 
Präparat  eingestellt  (Fig.  10).  Bei  dieser 
Druckhöhe  beträgt  die  Ausflußgeschwin¬ 
digkeit  der  Tropfen  aus  der  Venenkanüle 
ungefähr  30 — 40  Tropfen  in  der  Minute. 

Die  Zahl  der  fallenden  Tropfen  kann 
am  Kymographion  graphisch  registriert 
werden.  Ich  benütze  zu  diesem  Zwecke 
zwei  miteinander  verbundene  Mar ey sehe 
Trommeln,  von  welchen  die  Aufnahms¬ 
trommel  mit  einem  längeren  Hebel  mit 
aufgekittetem  Deckglas  montiert  ist.  Wenn 
gleichzeitig  die  Zeit  markiert  wird,  kann 
nach  Abschluß  des  Versuches  an  der 
Kurve  die  Zahl  der  Tropfen  in  der 
Minute  festgestellt  werden.  x)  Die  zu  untersuchende  Lösung  wird  in  den 
die  Mariottesehe  Flasche  und  Arterienkanüle  verbindenden  Gummischlauch 
mit  Hilfe  einer  Pravaznadel  direkt  injiziert.  Die  durch  die  Einspritzung 
bedingte  Druckerhöhung  führt  zu  einer  wenige  Sekunden  anhaltenden 
Vermehrung  der  abfließenden  Tropfen,  stört  aber  den  Gang  der  Unter¬ 
suchung  nicht. 


V)  A.  Fleisch  (P.  A.  171,  p.  8G,  1918)  empfiehlt,  um  von  den  durch  die  Venen¬ 
kanüle  verursachten  Störungen  befreit  zu  sein,  eine  andere  Apparatur,  die  die  genaue 
Registrierung  der  Zufluß  menge  nach  dem  Überlaufsprinzip  gestattet  und  mit  einem 
maximalen  Fehler  von  ^pO,l  Tropfen  pro  Minute  arbeitet. 


Fig.  10. 


DurchstrÖmungsvorrichtung  nach  Fühner. 
MF  =  Mariofiesche  Flasche,  J  =  Injektions 
stelle. 
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Wirkt  die  untersuchte  Lösung  gefäß verengernd,  dann  tritt  sehr  rasch 
eine  Verminderung  der  Tropfenzahl  auf,  die  sich  je  nach  dem  Grade  der 
Vasokonstriktion  erst  allmählich  im  Verlaufe  von  mehreren  Minuten  bis 
zu  einer  halben  Stunde  wieder  ausgleicht  (Fig.  11).  Infolge  des  alsbald  ein- 


Fig.  11. 


-Registrierung  der  abfiießenden  Tropfen  (untere  Linie)  und  der  Zeit  in  Minuten  (obere  Linie)  aus 
'  *  dem  Froschgefäßpräparat.  Nach  Fühner. 

Bei  -j-  Adrenalininjektion,  a  —  1  :  10  Millionen  1  cm3 ;  S  =  1  :  5  Millionen  1  cm3. 


Fig. 


12. 


Vergleich  der  durch  verschieden  konzentrierte  Adrenalinlösungen  am  gleichen  Präparate 
erhaltenen  Kurven.  Ausschlag  proportional  der  Adrenalinmenge.  Nach  Trendelenburg, 

Bei  Injektionen  von  1  :  5  Millionen  absteigend,  sobald  das  Präparat  sich  wieder  erholt 
hatte  und  die  Tropfenzahl  auf  33  —  35  in  der  Minute  angestiegen  war. 

tretenden  Ödems  nimmt  die  Tropfenzahl  auch  bei  konstantem  Druck  l)  ge¬ 
wöhnlich  ab.  In  einzelnen  Fällen  kann  auch  während  der  Durchleitung 
die  Tropfenzahl  zunehmen.  Daher  ist  es  bei  vergleichenden  Prüfungen 
zweckmäßig,  durch  Verstellung  des  Zuflußniveaus  die  Durchflußgeschwin¬ 
digkeit  stets  auf  gleiche  Höhe  zu  bringen.  Auf  diese  Weise  lassen  sich 

b  Nach  den  Untersuchungen  von  F.  Schäfer  (P.  A.  151,  p.  97 ,  1913  und  162. 
p.  378,  1915)  liefert  die  Durchströmung  unter  konstantem,  wie  unter  rhythmischem 
Druck,  gleiche  Mitteldrucke  vorausgesetzt,  in  gleichen  Zeiten  die  gleichen  Ausfluß¬ 
mengen.  Bei  Zusatz  gefäß  erregender  Mittel  werden  die  Ausflußmengen  bei  rhythmi¬ 
schem  Druck  ceteris  paribus  deutlich  größer,  als  beim  konstanten.  Zur  Einschränkung 
der  Oedembildung  empfiehlt  sich  der  Zusatz  von  30/0  Gummi  arabicum. 
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an  ein  und  demselben  Präparat  beliebig  viele  Versuche  anstellen.  Es  wird 
erst  durch  die  postmortale  Fäulnis ,  etwa  am  zweiten  oder  dritten  Tage, 
unbrauchbar. 

Dieser  Vorzug  der  langen  Funktionstüchtigkeit  des  Präparates  findet 
eine  gewisse  Einschränkung  dadurch,  daß,  wie  Trendelenburg  nachgewiesen 
hat.  die  Empfindlichkeit  des  Präparates  gegenüber  dem  Adrenalin  zu¬ 
nehmend  anwächst.  Die  Empfindlichkeit  erreicht  in  den  ersten  1  f/2  Stunden 
rasch  ein  Maximum,  auf  dem  sie  sich  dann  lange  Zeit  fast  unverändert 
hält.  Nach  jedem  längeren  Abstellen  des  Pingerzuüusses  stellt  sich  dieses 
Maximum  in  viel  kürzerer  Zeit  und  auf  eine  größere  Empfindlichkeit  ein, 
so  daß  am  dritten  Tage  die  geringsten  Adrenalinmengen  einen  erheblichen 
Ausschlag  geben.  Bei  vergleichenden  Versuchen  empfiehlt  es  sich,  stets 
zunächst  durch  1—2  ständiges  Durchleiten  der  Ringerlösung  das  Maximum 
der  Empfindlichkeit  herbeizuführen,  ehe  mit  den  Injektionen  begonnen 
wird.  Die  durchschnittliche  Empfindlichkeit  eines  solchen  Präparates  variiert 
noch  immer.  Zumeist  gibt  bereits  eine  Adrenalinlösung  von  1  :  10  bis 
20  Millionen  eine  sehr  deutliche  Verminderung  des  Ausflusses.  Nach  einigen 
Stunden  ist  die  Empfindlichkeit  so  weit  gestiegen,  daß  schon  eine  Kon¬ 
zentration  von  1  :  100  Millionen  einen  deutlichen  Ausschlag  gibt.  Am 
zweiten  Tage  ist  die  Empfindlichkeit  noch  größer.  Wie  die  Kurve  nach 
Trendelenburg  (Fig.  12),  welche  allerdings  an  einem  ungewöhnlich  emp¬ 
findlichen  Präparate  am  zweiten  Tage  nach  seiner  Herstellung  erhalten 
wurde,  ergibt,  kann  noch  eine  Adrenalinmenge  von  0*00000125  mg  nach¬ 
gewiesen  werden.  Dieselbe  Figur  zeigt  auch,  daß  die  Abnahme  der  Tropfen¬ 
zahl  der  Adrenalinkonzentration  proportional  ist ,  sodaß  aus  der  er¬ 
haltenen  Kurvenform  auf  die  Konzentration  der  Adrenalinlösung  geschlossen 
werden  kann. 

Neuestens  untersuchte  Alday-Redonnet  die  für  das  Eintreten  der  zuneh¬ 
menden  Empfindlichkeit  in  Betracht  kommenden  Faktoren,  nämlich  den  Ein¬ 
fluß  der  Änderung  der  Kali-Kalziumkonzentration  und  der  Änderung  der  H+- 
Ionenkonzentration  der  Durchströmungsflüssigkeit.  Erfand,  daß  durch  ein  Plus 
an  0*1%  Chlor kalium  eine  erhebliche  Sensibilisierung  erzeugt  wird;  Chlor¬ 
kalzium  bewirkt  auch  eine  merkliche  Empfindlichkeitssteigerung,  zugleich 
aber  auch  eine  beträchtliche  Tonisierung.  Von  größtem  Einfluß  ist  der 
Alkalescenzgrad.  Zunahme  der  Azidität  ist  wirkungslos.  Zunahme  der 
Alkalescenz  steigert  die  Empfindlichkeit  bedeutend  (sogar  bis  1  :  1000 
Milliarden)  neben  einer  gleichzeitigen  Tonisierung.  Das  Optimum  der 
Alkalescenz  liegt  etwa  bei  CH  =  10~8'5.  In  Pufferlösungen  wird  das  Adre¬ 
nalin  oxydativ  zersetzt  und  unwirksam,  in  Phosphatgemischen  mit  blauer 
Farbe,  in  anderen  Puffermischungen  (Ammoniumchlorid-Ammoniak,  Gly- 
kokoll-Natronlauge)  in  brauner  Färbung.  Es  dürfte  gerade  der  Vorgang 
des  Zugrundegehens  die  Sensibilisierung  bedingen.  Die  Spontansensibili¬ 
sierung  länger  durchströmter  Präparate  ist  der  Ausdruck  der  Zunahme 
der  Alkalescenz,  eine  Folge  des  Wegspülens  der  im  Ruhestoffwechsel 
erzeugten  H+-Ionen. 
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Bei  der  Dosierung  von  Adrenalin  lös  ungen  oder  bei  der  Fest¬ 
stellung  des  Gehaltes  von  Organextrakten  oder  Körperflüssigkeiten  an 
Adrenalin  oder  anderen  vasokonstriktorischen  Substanzen  wird  stets  ein 
Vergleich  mit  einer  Lösung  von  kristallisiertem  Adrenalin  bekannter  Kon¬ 
zentration  (Testlösung  von  1  :  10  Millionen)  vorangehend  ausgeführt  wer¬ 
den.  Bei  der  Prüfung  des  Blutserums  auf  Adrenalingehalt  wird  dieses 
zweckmäßig  der  spontanen  Gerinnung  im  Thermostat  überlassen.  Der 
Adrenalingehalt  des  Serums  wird  hierbei,  wie  Trendelenburg  durch  Kon- 
trollversuche  feststellen  konnte,  nicht  beeinträchtigt.  Der  Zusatz  von  l — 5°  0 
Serum  zu  einer  Adrenalinlösung  genügt,  um  das  Adrenalin  quantitativ 
von  der  Zerstörung  zu  schützen.  Ein  durch  Viskositätsschwankungen  be¬ 
dingter  Versuchsfehler  ist  nicht  zu  befürchten. 

Der  Zusatz  von  anderen  Organextrakten  hemmt  gleichfalls  die 
Adrenalinzerstörung.  Nach  neueren,  in  meinem  Institute  ausgeführten  Ver¬ 
suchen  kann  diese  Hemmung  z.  B.  auf  Zusatz  von  Schilddrüsensubstanz 
dazu  führen,  daß  das  Gemisch  erheblich  stärker  gefäß verengernd  wirkt 
als  die  gleich  konzentrierte  Adrenalinlösung,  in  welcher  inzwischen  eine 
Zerstörung  des  Adrenalins  eingetreten  ist.  Bei  sogenannten  Sensibilisierungs¬ 
versuchen  ist  dieser  Versuchsfehler  stets  zu  beachten. 

Bei  der  Prüfung  des  Blutes  auf  seinen  Adrenalingehalt  ist 
zu  beachten,  daß,  wie  (fConnor  (a,  b)  zeigen  konnte,  bei  der  Gerinnung  Sub¬ 
stanzen  entstehen,  welche  bei  der  Prüfung  des  Serums  Adrenalin  Vor¬ 
täuschen.  Die  vasokonstringierende  Substanz  soll  nach  Zucker  und  Stewart 
aus  den  zerfallenden  Blutplättchen  frei  werden.  Daher  wird  man  zur 
Feststellung  des  Adrenalingehaltes  im  Blute  besser  Plasma  zur  Unter¬ 
suchung  verwenden. 

Zur  Beurteilung  der  Gefäßwirkung  kann  auch  die  Beobachtung  der 
Zirkulation  in  der  Schwimmhaut,  Zunge  oder  im  Mesenterium  benützt 
werden,  wobei  man  die  zu  untersuchende  Substanz  aufträufelt  oder  intra¬ 
venös  injiziert  (W.  Jacobj). 

In  gleicher  Weise  wie  die  Extremitäten  des  Frosches  kann  nach 
einer  von  A.  Fröhlich  (f)  ausgearbeiteten  Methode  der  isolierte  Splanch- 
nicus-Portalkreislauf  zum  Studium  gefäßverändernder  Substanzen  be¬ 
nützt  werden.  Nach  Ausschaltung  der  zentralen  Innervation  wird  die 
rechte  Aorta  doppelt,  die  linke  Aorta  zunächst  bei  ihrer  Abgangsstelle 
vom  Truncus  arteriosus  ligiert,  dann  alle  aus  der  linken  Aorta  abgehen¬ 
den  Gefäße  bis  auf  die  Arteria  intestinalis  abgebunden  und  eine  Kanüle 
in  die  Aorta  eingeführt.  Es  werden  ferner  die  Aae.  und  Venae  iliacae  und 
die  Vena  abdominalis  ligiert  und  die  Ausflußkanüle  in  den  gegen  den 
Vorhof  abgebundenen  Sinus  venosus,  bzw.  in  die  hintere  Hohlvene  ein¬ 
geführt.  Mit  dieser  Methode  untersuchten  Amsler  und  Pick  unter  anderen 
die  Wirkung  des  Adrenalin,  Histamin  und  Pituglandol. 

Beresin  (a)  benützt  zum  Studium  der  Wirkung  von  Substanzen  auf  die 
Gefäße  der  Leber  bei  Temporarien  die  Vena  abdominalis  vor  ihrem  Ein¬ 
tritte  in  die  Leber  zur  Einströmung  und  nach  Unterbindung  der  Vena 
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portae,  der  Art.  hepatica  und  des  Ductus  choledochus  die  Vena  cava  zur 
Abströmung. 

In  allerletzter  Zeit  sind  Froschpräparationen  beschrieben,  welche  eine 
gleichzeitige  Durchströmung  zweier  voneinander  isolierter  Ge¬ 
fäßbezirke,  des  Zentralnervensystems  und  eines  peripheren  Gefäß¬ 
abschnittes  ermöglichen  und  geeignet  sind,  die  zentrale  und  pheriphere 
Gefäßwirkung  einer  Substanz  klarzustellen.  A.  K.  E.  Schmidt  benützt  zur 
Durchspülung  des  Nervensystems  des  Vorderfrosches  den  Truncus  arterio- 
sus  zur  Einführung  der  Einflußkanüle,  den  Venensinus  als  Abflußstätte, 
für  den  „Hinterfrosch a  die  Läwen-TrendelenburgsohQ  Versuchsanordnung. 
R.  Kolm  und  E.  P.Pick(a)  verwendeten  gleichfalls  die  letztere  Versuchs¬ 
anordnung  oder  auch  den  Fröhlichschm  Splanchnicus-Portalkreislauf  als 
peripheren  isolierten  Gefäßbezirk,  für  das  Zentralnervensystem  bleibt  die 
natürliche  Zirkulation  bei  schlagendem  Herzen  bestehen ;  die  zu  prüfenden 
Substanzen  werden  durch  das  zentrale  Ende  der  Vena  abdominalis  injiziert. 

Eine  Modifikation  der  Leiwen-  Tr endelenburgschm  Methode,  welche 
zu  interessanten  Aufschlüssen  über  die  Gefäßwirkung  von  Substanzen 
führen  kann,  ist  die  von  Krawkow  (b)  angegebene  Methode  der  Durch¬ 
strömung  der  isolierten  Fischkiemen.  Krawkow  konnte  die  inter¬ 
essante  Tatsache  feststellen,  daß  das  Adrenalin  sogar  in  starken  Ver¬ 
dünnungen  eine  sehr  bedeutende  Erweiterung  der  Kiemengefäße  her¬ 
beiführt.  An  der  herausgeschnittenen,  künstlich  durchströmten  Kaninchen¬ 
lunge  fand  Peresin  (b)  durch  maximal  wirkende  Adrenalinmengen  keine 
Verengerung,  dagegen  oft  bedeutende  Erweiterung  der  Lungen¬ 
gefäße. 


Auf  Anraten  von  Krawkow  (b)  hat  Pisemski  das  isolierte  Kanin¬ 
chenohr  als  überlebendes  Präparat  zur  Prüfung  von  Gefäßmitteln  benützt. 
Diese  Methode  ist  in  der  von  Rischbieter  benützten  Modifikation  schon 
deswegen  sehr  empfehlenswert,  weil  das  Präparat  überaus  empfindlich 
ist  und  nach  einer  vorübergehenden  Schwankung  der  Empfindlichkeit 
diese  annähernd  gleichmäßig  für  einige  Tage  behält  (für  Adrenalin  zwi¬ 
schen  1  :  5  Mill.  bis  1  :  100  Milk,  für  Hypophysin  zwischen  1  :  10.000  bis 
1  :  150.000).  Ein  weiterer  Vorzug  der  Untersuchung  am  Kaninchenohr 
ist,  daß  sich  bei  Verwendung  von  eben  wirksamen  Konzentrationen  von 
Gefäßmitteln  die  anfängliche  Tropfenzahl  oft  schon  nach  2 — 3  Minuten 
von  selbst  wieder  einstellt. 

Mit  Hilfe  der  Methode  von  Pisemski  untersuchte  P.  Kaufmann  ( a) 
am  überlebenden  Kaninchenohr  die  Extrakte  der  meisten  Kaninchen¬ 
organe,  sowie  das  Blutserum  auf  ihre  Gefäßwirkung.  Es  ergab  sich,  daß 
Extrakte  aus  dem  Darm,  Magen,  Pankreas,  Schilddrüse,  Lunge  und  Milz 
ausgesprochene  vasokonstriktorische  Wirkungen  besitzen.  Lunge  und  Milz 
waren  jedoch  nicht  vollständig  blutfrei  und  es  wäre  möglich,  daß  ein 
Teil  der  vasokonstriktorischen  Wirkung  den  ähnlich  wirkenden  Stoffen 
des  Blutserums  zuzuschreiben  ist.  Extrakte  des  Gehirns,  des  Uterus  zeigen 
weniger  konstante  Wirkungen.  Muskeln,  Glandula  subm axillaris,  Thymus, 
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Ovarien  und  Hoden  hatten  gar  keine  oder  nur  minimale  vasokonstrik- 
torische  Wirkung,  Nebenhodenextrakte  waren  absolut  unwirksam. 

Nach  den  Versuchen  von  Lindemonn  und  Aschner  wirken  am  iso¬ 
lierten  Kaninchenohr  die  wässerigen  eiweiß-  und  peptonfreien  Extrakte 
einer  großen  Anzahl  von  Organen  vasokonstriktorisch.  Am  stärksten  das 
Adrenalin,  dann  das  aus  der  Hypophyse  gewonnene  Pituglandol,  dann 
folgen  in  absteigender  Reihe  ihrer  Wirksamkeit  das  aus  der  Darmschleim¬ 
haut  dargestellte  Enteroglandol,  das  Pankreoglandol,  Thyreoglandol  und 
Epiglandol  (aus  der  Zirbeldrüse);  Ovoglandol  und  Luteoglandol  waren 
unwirksam. 

In  den  Versuchen  von  P.  Kauf  mann  (b)  zeigte  das  Blutserum  noch  bei 
einer  Verdünnung  von  1  : 1000  vasokonstriktorische  Wirkung.  Die  vasokon- 
striktorischen  Substanzen  im  Serum  entstehen  bei  der  Gerinnung.  Frisch  be¬ 
reitetes  Plasma  hat  keine  Wirkung  auf  die  Gefäße  ;  Zitratplasma  ist  wirksam. 
Unverdünntes  Plasma,  das  anfangs  ganz  wirkungslos  ist,  gewinnt  nach 
einigem  Stehen  sogar  bei  niedriger  Temperatur  konstriktorische  Eigen¬ 
schaften.  Die  vasokonstriktorische  Wirkung  des  Serums  verändert  sich  nicht 


beim  Narkotisieren.  Die  stärkste  Wirkung  entfaltet  das  aus  dem  Blut  des 
rechten  Herzens  bereitete  Serum,  weniger  das  venöse,  am  schwächsten 
das  arterielle  Serum.  Kohlensäuredurchströmung  verstärkt  die  Wirkung. 
Sauerstoffdurchströmung  bleibt  ohne  Wirkung  auf  die  Eigenschaften  des 
Serums.  Dauerndes  Kochen  wirkt  nicht  schädlich  auf  die  vasokonstrik- 
torischen  Serumstotfe.  Bei  langem  Stehen  an  dunklem  kühlen  Orte  werden 
sie  allmählich  zerstört.  Sie  sind  leicht  wasserlöslich,  löslich  in  Alkohol 
und  Äther  und  dialysabel.  Durch  Kohle  werden  die  Stoffe  adsorbiert. 
Wahrscheinlich  handelt  es  sich  um  Stoffe,  welche  Produkte  der  Zerstörung 
von  Blutkörperchen  darstellen,  wie  sie  bei  jeder  Gerinnung  eintritt.  Durch 
Auflösen  von  gewaschenen  Erythrozyten  in  destilliertem  Wasser  werden 
ebenfalls  stark  vasokonstriktorisch  wirkende  Stoffe  frei. 

Auch  Handovsky  und  E.  I\  Pick  (aj  konnten  eine  starke  Zunahme 
der  vasokonstriktorischen  Fähigkeiten  im  alten,  gegen  bakterielle  Zer¬ 
setzung  geschützten  Pferdeserum  nachweisen  und  zeigen,  daß  das  Gleiche 
eintritt,  wenn  man  durch  Schütteln  des  Serums  mit  Kieselgur,  Kaolin 
oder  Fibrin  eine  Veränderung  der  Serumkolloide  herbeiführt. 

Zur  Adrenalinbestimmung  kann  auch  die  starke  vasokonstriktorische 
Wirkung  dieser  Substanz  in  einzelnen  Gefäßgebieten  herangezogen 
werden.  Nach  Molt  sch  anow(b)  sind  die  Gefäße  der  Nasenschleimhaut 
des  leben  de  n  Hundes  ein  sehr  empfindliches  Reaktionsgebiet.  Das  von 
ihm  verwendete  Verfahren  soll  noch  später  beschrieben  werden.  Hier  sei 
nur  erwähnt,  daß  mit  Hilfe  dieser  sehr  empfindlichen  Methode  (Empfind- 
lichkeitsgrenze  1  :  100 — 300  Millionen)  der  Adrenalingehalt  des  Blutes  an 
der  merklichen  Verengerung  der  Nasengefäße  erkannt  und  von  Moltschanow 
festgestellt  wurde,  daß  das  Serum  des  Nebennierenvenenblutes  und  jenes 
ans  der  Vena  cava  inferior  stärker  wirkt  als  das  Serum  des  peripheren 
Blutes.  Das  Plasma  des  Blutes  der  Art.  femoralis  wirkt  stärker  als  das 


Erkenntnisquellen  und  Untersuchungsmethoden. 


97 


Serum  desselben  Blutes,  das  Plasma  des  Blutes  der  Vena  femoralis  aber 
schwächer  als  das  Serum.  Die  durch  Adrenalin  bewirkte  Konstriktion 
wird  durch  Sauerstoffdurchleitung  merklich  abgeschwächt,  während  die 
gefäßverengernde  Wirkung  des  peripheren  venösen  Blutes  hiebei  unver¬ 
ändert  bleibt,  demnach  nicht  durch  Adrenalin,  sondern  durch  andere  Sub¬ 
stanzen  bedingt  sein  kann. 

Eine  einfache,  auch  am  Menschen  anwendbare  Methode 
biologischer  Wertbemessung  gefäßverengernder  Mittel  ist  von 
F.  v.  Gröer  angegeben  worden.  Sie  beruht  auf  der  Beobachtung,  daß  die 
intrakutane  Injektion  von  0*1  cm3  einer  Lösung  von  Adrenalin 
oder  Hypophysenextrakt  in  die  Bauchhaut  von  albinotischen  Meer¬ 
schweinchen  (bis  zur  Empfindlichkeitsgrenze  2*5  X  10~6  Adrenalin)  oder 
Ratten  (Grenze  lxlO-7)  oder  auch  in  die  menschliche  Haut  (Grenze 
5x  10~8)  eine  deutliche,  scharfbegrenzte,  meßbare,  je  nach  der  Konzen¬ 
tration  der  verwendeten  Lösung  mehr  oder  minder  intensive  und  anhal¬ 
tende  livide  Erblassung  mit  einem  reaktiv-hyperämischen  Hof  erzeugt. 
Nach  v.  Gröer  erlaubt  diese  Methode,  einerseits  den  annähernden  Wert 
einer  Lösung  im  Vergleiche  zu  einer  bestimmten  Standardlösung  festzu¬ 
stellen,  anderseits  ist  sie  geeignet,  über  die  individuelle  Empfindlichkeit 
gegenüber  vasokonstringierenden  Mitteln  Auskunft  zu  geben. 

Auf  diese  Beobachtung  gestützt,  hat  später  v.  Gröer  in  Gemeinschaft 
mit  A.  F.  Hecht  eine  Methode  der  pharmakodynamischen  Funktions¬ 
prüfung  der  Haut  ausgearbeitet.  Zur  Erzeugung  von  Gefäßkonstriktion 
dient  die  intrakutane  Injektion  außer  von  Adrenalin  noch  von  Adre- 
nalon  (Methylamino-acetobrenzkatechin  bis  zur  Grenzkonzentration  1  x  IO-6), 
Tyramin  und  Dioxyphenylalanin  (Dopa).  Coffein  (in  einer  l°/0 — l%o 
Lösung)  wirkt  vasodilatierend,  Morphin  (Konzentrationsgrenze  lxl0~6) 
ebenso  auch  verschiedene  Organextrakte,  Histamin  und  manche  Salze 
haben  eine  Quaddelbildung  als  Zeichen  der  lymphagogen  Wirkung  zur 
Folge.  Nach  den  Angaben  der  Autoren  ist  diese  Methode  für  die  Kon¬ 
stitution  sforschung,  für  die  Feststellung  gewisser  pathologischer  Zustände 
und  für  die  funktionelle  Erforschung  der  lokalen  und  allgemeinen  Ent¬ 
zündung  verwendbar. 

Die  vereinfachte  Modifikation,  die  pharmakodynamische  Kutan¬ 
reaktion  von  A.F.  Hecht  kann  schon  infolge  ihrer  geringen  Empfindlichkeit 
nur  für  Massenuntersuchungen  in  Betracht  kommen. 

v.  Gröer  und  Matula  haben  die  intrakutane  Auswertungsmethode 
des  Adrenalins  am  Meerschweinchen  bewährt  gefunden  in  Versuchen, 
welche  die  Veränderung  der  gefäßverengernden  Wirkung  des  Adrenalins 
unter  dem  Einfluß  verschiedener  Wasserstoff ionenkonzentration  und  nach 
Behandlung  desselben  mit  verschiedenen  Bakterienprodukten  und  Eiweiß¬ 
körpern  zum  Gegenstand  hatten  und  auf  welche  wir  an  geeigneter  Stelle 
noch  zurückkommen  werden. 

Nach  unserer  eigenen  Erfahrung  ist  die  v.  Gröer  sehe  Methode 
hauptsächlich  in  der  Richtung  verwertbar,  daß  man  mit  ihrer  Hilfe  die 

Biedl,  Innere  Sekretion.  4.  Aufl.  7 


98 


Allgemeiner  Teil. 


Empfindlichkeit  gegenüber  G e f ä ß m i  1 1, e  1  n  bei  verschiedenen  Individuen 
annähernd  ermitteln  kann.  Für  die  Wertbestimmung  von  Adrenalinlösungen 
scheint  sie  uns  schon  deswegen  wenig  geeignet,  weil  die  Empfindlichkeit 
zeitlich  und  örtlich  erheblichen  Schwankungen  unterliegt.  Diesen  Umstand 
heben  v.  Gröer  und  Matula  auch  hervor*  sie  berichten  von  nicht  albino¬ 
tischen  Meerschweinchen  mit  einer  Empfindlichkeitsgrenze  von  1  :  2  bis 
1  :  8  Millionen.  Die  Empfindlichkeit  der  Methode  ist  wenigstens  am  Men¬ 
schen  keineswegs  sehr  groß.  Wir  erhielten  deutliche  Effekte,  die  von 
jenen  der  Kontrollen  mit  physiologischer  Kochsalzlösung  sicher  differen¬ 
zierbar  waren,  bei  Erwachsenen  nur  bei  einer  Adrenalinkonzentration  von 
1  X  10~6  oder  gar  2 — 2*5  XlO-6.  Nach  diesen  etwas  stärkeren  Adrenalin¬ 
lösungen  sieht  man  vor  allem  an  der  Haut  der  Arme  nicht  nur  eine 
zirkumskripte  runde  Erblassung,  sondern  von  dieser  erstrecken  sich  blasse, 
zarte  Streifen,  mitunter  auch  breitere,  spitz  zulaufende  blasse  Bänder 
sternförmig  weit  in  die  Umgebung;  sie  machen  den  Eindruck  von  Lymph¬ 


gefäßen  . x) 

Ascoli  und  Fagiuoli(a)  haben  1919  gleichfalls  über  eine  sub epi- 
dermale  Adrenalinreaktion  berichtet.  005cm3  einer  Adrenalinlösung 
von  1 : 1000  bedingt  die  komplette  Reaktion,  bestehend  in  einem  zentralen 
blauen  Fleck,  umgeben  von  einem  weißen  und  dann  roten  Hof.  Mit 
verdünnten  Lösungen  ist  die  Reaktion  weniger  intensiv,  aber  vom 
selben  Typus.  Je  verdünnter  die  Lösung,  um  so  später,  etwa  nach 
20  Minuten  und  mehr  erscheint  die  Reaktion.  Unter  gewöhnlichen 
Verhältnissen  ist  die  Reaktivität  zwischen  Lösungen  von  1:200.000  und 
1,000.000.  Abschwächung  der  Reaktion  fanden  sie  in  manchen  Fällen 
von  Addison  und  chronischer  Nebenniereninsuffizienz ;  Verstärkung  (positiv 
bei  einer  Verdünnung  von  5 — 20  Millionen)  in  manchen  Fällen  von  Stö¬ 
rungen  der  Menopause  in  der  Gravidität,  bei  arterieller  Hypertension  und 
Morbus  Basedow.  Kinder  gaben  nur  eine  schwache  Reaktion,  Fälle  von 
hochgradiger  Anämie  keine.  Vergleiche  der  Empfindlichkeit  gegenüber  der 
Zufuhr  von  Adrenalin  subkutan  und  subepidermal  mit  Lösungen  von  1  cm3 
von  1 : 1000  in  26  Fällen  ergaben  21mal  normale  und  2mal  Hyperreaktion 
subepidermal,  keine  Reaktion  subkutan.  (Die  subkutane  Reaktion  sollte 
in  einer  Blutdrucksteigerung  bestehen.)  In  einem  Falle  von  Skleroderma 
mit  arteriellem  Hochdruck  bestand  eine  normale  subepidermale  und  eine 
überaus  ausgeprägte  subkutane  Reaktion  (stärkere  Blutdrucksteigerung, 
Schwindel,  Tachykardie,  Zittern,  Glykosurie). 

Eine  zweite  Reaktion  wird  mit  Pituitrin  beschrieben,  sie  ist  identisch 
mit  der  Adrenalinreaktion  von  1 : 200.000.  Eine  Verdünnung  von  Pituitrin 
(Parke)  1 : 500  ergibt  noch  positive  Reaktion.  Eine  Verstärkung  der 
Pituitrinreaktion  (bei  Verdünnung  von  1:1000  und  mehr)  fand  sich  in 
Fällen  von  arterieller  Hypertension,  bei  Basedow  und  Hvpophysenerkran- 


9  Die  von  Dr.  A.  Mcmdel  an  meiner  Klinik  gesammelten  einschlägigen  Beob¬ 
achtungen  und  Versuche  sollen  noch  ausführlich  mitgeteilt  werden. 
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kungen,  Verminderung  bei  chronischer  Nebenniereninsuffizienz.  Hervorzu¬ 
heben  ist,  daß,  wenn  auch  zuweilen  eine  Koinzidienz  der  Reaktion  auf 
Adrenalin  und  Pituitrin  zu  sehen  ist,  doch  in  den  meisten  Fällen  patho¬ 
logischer  Reaktionen  diese  dissoziiert  und  sogar  einander  entgegengesetzte 
sind.  Während  Adrenalin  schon  bei  einer  fünffachen  Verdünnung  der  Lö¬ 
sung  von  1 : 200.000  unwirksam  ist,  wirkt  nicht  nur  das  unverdünnte 
Pituitrin,  sondern  noch  eine  fünffache  Verdünnung,  ein  Verhalten,  das  als 
Beweis  für  die  differenten  Angriffspunkte  beider  Substanzen  dienen  kann. 

Thyreoideaextrakt  bewirkt  subepidermal  eine  große  Pappel  und 
ein  länger  anhaltendes  Erythem  als  Wasser.  Die  gleichen  Reaktionen 
gaben  auch  Extrakte  von  Ovar,  Thymus,  Hoden.  Die  Adrenalinreaktion 
soll,  wenn  der  Lösung  eine  geringe  Menge  (O'Ol — 0  05  cm3  einer  25%igen 
Rinderschilddrüse  mit  einem  1/2% igen  Chloreton)  zugesetzt  wird,  wesent¬ 
lich  verstärkt  und  verlängert  werden  (Hemmung  der  Adrenalinzerstörung, 
siehe  S.  94).  Die  gleiche  Aktivierung  sei  auch  beim  Pituitrin  zu  kon¬ 
statieren.  Andere  endokrine  Extrakte  wirken  auf  die  Adrenalinreaktion 
eher  abschwächend. 

Eine  bereits  ältere,  von  0.  B.  Meyer  (a,b,c)  unter  Zugrundelegung  der 
Beobachtungen  von  Mac  William  angegebene  Methode  benützt  ausgeschnit¬ 
tene  und  überlebende  Streifen  aus  arteriellen  Gefäßen  zum  Nach¬ 
weis  der  Wirkung  von  Substanzen  auf  die  Gefäßmuskulatur.  Ein  zirku¬ 
lärer  Arterienstreifen  aus  der  Karotis  oder  Subklavia  des  Rindes1)  wird 
in  einer  mit  Sauerstoff  durchströmten  und  auf  Körpertemperatur  erwärmten 
Ringerlösung  der  Länge  nach  gespannt  aufgehängt  und  seine  Längen¬ 
änderungen  werden  mittels  Hebelübertragung  graphisch  verzeichnet.  Hiebei 
können  nach  Loening  (b,  c,  cl)  die  Änderungen  des  Kontraktionszustandes,  die 
Tonuskurve,  nur  bei  vollständiger  Sauerstoffsättigung  der  Ringerlösung 
als  beweisend  angesehen  werden.  Bei  O-Mangel  treten  relativ  rasch  ablau¬ 
fende  Tonusschwankungen  ein,  die  den  zuweilen  spontan  einsetzenden 
„rhythmischen  Kontraktionen“  völlig  gleichen.  Letztere  kann  man  mit 
Sicherheit  erwarten,  wenn  man  Blutplasma  oder  Blutserum  als  Suspen¬ 
sionsflüssigkeit  benützt;  bei  Verwendung  von  Ringerlösung  soll  für  ihr  Zu¬ 
standekommen  ein  dem  Adrenalingehalte  des  Blutes  entsprechender  Adrena¬ 
linzusatz  notwendig  sein  (G.  Günther). 

Die  über  die  Spontankontraktion  überlebender  Arterien  vorliegenden 
widersprechenden  Angaben  —  die  widersprechenden  und  unregelmäßigen 
Versuchsresultate  bei  der  Prüfung  von  Inkretstoffen  hatte  wohl  jeder  zu 
beklagen  —  sind  unter  Häris  Leitung  in  dankenswerten  Untersuchungen 
von  H.  Friedmann  und  S.  Weiss  größtenteils  geklärt  worden.  Sie  gelangen 
zu  der  Schlußfolgerung,  daß  die  Anwesenheit  von  Sauerstoff  sowohl  für 
die  tonische  Verkürzung,  wie  für  die  rhythmische  Kontraktion  notwendig  ist. 
auch  die  Belastungsgröße  spielt  bei  beiden  eine  wichtige  Rolle,  am  günstig- 


9  Nach  der  Angabe  von  de  Bonis  (c)  zeigen  auch  Gefäßstreifen  aus  menschlichen 
Leichen  die  gleiche  Reaktionsfähigkeit. 
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sten  sind  60  g.  Durchströmung  mit  C02  führt  zu  einer  dauernden  Er¬ 
schlaffung.  Zusatz  von  Traubenzucker  steigert  einen  bestehenden  Tonus 
und  unterdrückt  rhythmische  Kontraktionen.  Adrenalin  erzeugt  eine  ein¬ 
malige,  etwa  neun  Minuten  andauernde  Kontraktion*  auf  die  später  ein¬ 
setzenden  tonischen  oder  rhythmischen  Kontraktionen  wirkt  Adrenalin¬ 
zusatz  höchstens  im  Sinne  einer  gewissen  Beschleunigung  des  Eintrittes; 
notwendig  zum  Zustandekommen  derselben  ist  Adrenalin  nicht.  Die 
rhythmischen  Kontraktionen  können  plötzlich  ohne  Tonusänderung  ein- 
setzen,  es  kann  ihnen  eine  langsam  zunehmende  tonische  Kontraktion 
vorangehen  oder  der  Eintritt  der  rhythmischen  Bewegungen  erfolgt  gleich¬ 
zeitig  mit  einer  tonischen  Verkürzung  des  Arterienstreifens, 

Die  rhythmischen  Kontraktionen  der  Arterien  des  isolierten  Kanin¬ 
chenohres  und  ihre  Beeinflußbarkeit  durch  Inkrete  und  Pharmaka  unter¬ 
suchte  Soloveitchik  am  Krawkowschm  Präparate  nach  Unterbindung  der 
Venen.  Er  fand,  daß,  wenn  das  Kaninchenohr  bei  niedriger  Temperatur 
aufbewahrt  wird,  spontane  Kontraktionen  bei  der  Durchströmung  mit  Locke- 
ffüssigkeit  noch  nach  6 — 10  Tagen  beobachtet  werden  können,  die  Sauer¬ 
stoffzufuhr  beeinflußt  dieselben  nicht.  Das  Adrenalin  verstärkt  sie  nur  bei 
Körpertemperatur,  nicht  aber  bei  Zimmertemperatur.  Histamin,  Ergotoxin 
und  Pituitrin,  Blutserum,  Extrakte  der  Nebennieren  und  des  Herzens  haben 
eine  verstärkende  Wirkung.  An  den  Gefäßen  der  überlebenden  Säuger¬ 
lunge  findet  Mc  Dowcdl  starke  rhythmische  Schwankungen,  welche  durch 
vorübergehende  Dehnung  der  Lungenalveolen,  sowie  durch  Adrenalin  und 
Pituitrin  verstärkt  werden. 

Mit  Hilfe  der  Methode  des  überlebenden  Arterienstreifens  untersuch¬ 
ten  Siccardi  und  Loredan  die  Einwirkung  verschiedener  Organextrakte 
des  Rindes  auf  den  Tonus  eines  Gefäßstreifens  aus  der  Kranzarterie  des 
Herzens  oder  der  Magenarterie  vom  Rinde  und  fanden,  daß  eine  Tonus¬ 
steigerung,  d.  h.  allmähliche  Verkürzung  des  Streifens,  eintrat:  am  stärksten 
nach  Zusatz  von  Nebennierenextrakt,  schwächer,  aber  noch  deutlich  auf 
Extrakte  der  Hypophyse,  der  Schilddrüse,  des  Ovars,  der  Uterusschleim¬ 
haut,  der  Leber,  Milz  und  des  Pankreas;  sehr  schwach  auf  Extrakte  von 
Niere  und  Hoden;  Extrakte  der  Thymusdrüse  wirkten  in  kleiner  Dosis 
tonusherabsetzend,  in  größerer  tonussteigernd.  Durch  manche  Extrakte 
(Hypophyse,  Thymus,  Niere,  Ovarium,  Hoden)  konnten  mehr  oder  weniger 
ausgesprochen  abwechselnd  Verkürzung  oder  Verlängerung,  also  rhyth¬ 
mische  Bewegungen  des  Gefäßstreifens  beobachtet  werden. 

In  einer  neuesten  Arbeit  berichten  L.  Stern  und  Rothlin  über  aus¬ 
führliche  Untersuchungen  der  Wirkung  der  verschiedenen  Organextrakte  auf 
die  glatte  Muskulatur,  wobei  sie  sich  in  erster  Reihe  der  Gefäßstreifen¬ 
methode  bedienten,  daneben  aber  auch  die  Läwen-Trendelenburgsche  Methode 
in  der  Modifikation  von  Fleisch,  sowie  die  noch  zu  erwähnenden  Methoden 
am  isolierten  Darm  und  Uterus  herangezogen  haben.  Sie  betonen  zunächst, 
daß  die  tonusverstärkende  Wirkung  der  meisten  Organextrakte  verglichen 
mit  der  des  Blutes  eine  relativ  geringe  ist,  so  daß  die  Mitwirkung  der 


Erkenntnisquellen  und  Untersuchungsrnethoden. 


101 


Blutreste  keineswegs  immer  ausgeschlossen  werden  kann.  Im  Blute,  sowohl 
im  deübrinierten,  als  auch  im  Blutserum  sind  verschiedene,  die  glatte 
Muskulatur  beeinflussende  Substanzen  nachweisbar,  die  z.  T.  aus  dem 
Zerfalle  der  morphotischen  Blutbestandteile,  vor  allem  der  Blutplättchen 
stammen,  z.  T.  aber  möglicherweise  Inkretstoffe  sind.  Im  Nebennieren¬ 
extrakte  ist  neben  dem  Adrenalin  noch  eine  vasokonstringierende  Substanz 
vorhanden,  welche  sich  durch  ihre  kontrahierende  Wirkung  auf  den  nicht 
graviden  Meerschweinchenuterus  als  Antagonist  des  Adrenalins  erweist.  Im 
Schilddrüsenextrakt  finden  sich  tonusvermindernde  Stoffe  für  die  Gefäße 
und  den  Uterus,  überdies  aber  auch  ein  hypertonisierendes  Prinzip  von 
besonderen  Charakteren.  Hyper-  und  hypotonisierende  Substanzen  sind 
auch  in  der  Leber,  Niere,  Lunge  und  in  der  Muskulatur  enthalten.  Ex¬ 
trakte  der  Thymusdrüse  und  des  Knochenmarks,  Extrakte  der  Lymph- 
drüsen  und  der  Milz  wirken  vor  allem  vasokonstringierend  und  hyper- 
tonisierend,  nur  die  Milzextrakte  verhalten  sich  in  mancher  Beziehung 
antagonistisch  zum  Adrenalin.  Die  Galle  erzeugt  bei  starker  Konzentration 
eine  Vasokonstriktion,  gefolgt  von  einer  Vasodilatation  und  dem  Verluste 
der  Erregbarkeit  der  Gefäßwand,  in  geringeren  Dosen  wirkt  sie  nur  vaso- 
dilatierend. 

In  einer  vorläufigen  Mitteilung  gibt  0.  B.  Meyer  (d)  an.  daß  Frauen- 
und  Kuhmilch  stark  kontrahierend  auf  Rinderarterien  und  auf  den  Frosch¬ 
magen  wirkt,  wobei  eine  Mitbeteiligung  des  etwa  vorhandenen  Adrenalins 
ausgeschlossen  werden  konnte. 

Die  Extrakte  der  verschiedenen  Organe  und  die  in  ihnen  ent¬ 
haltenen  Substanzen,  wie  z.  B.  Adrenalin,  Pituitrin,  wirken  nicht  nur  auf 
die  Gefäße,  sondern  auch  auf  die  glatte  Muskulatur  der  verschie¬ 
denen  Organe.  Es  wurde  zum  Nachweise  dieser  Wirkungen  der  über¬ 
lebende  Uterus,  die  überlebende  Darmmuskulatur,  die  isolierte  Bronchial¬ 
muskulatur,  die  lebende  und  überlebende  Harnblase  benützt. 

A.  Fraenkel  verwendete  nach  der  Methode  Kehrers  den  überleben¬ 
den  Kaninchenuterus  zum  quantitativen  Nachweis  des  Adrenalins, 
da  bereits  die  kleinsten  Mengen  dieser  Substanz  eine  hochgradige  Tonus¬ 
steigerung  und  lebhafte  Kontraktionen  der  Muskulatur  hervorrufen.  Nach 
meinen  eigenen  Erfahrungen  sind  diese  Wirkungen  nur  am  virgi- 
nalen  Uterus  des  Kaninchens  zu  beobachten.  Schon  bei  nichtträchtigem 
Uterus  des  nichtvirginalen  Kaninchens  sieht  man  auf  Adrenalinzusatz  sehr 
häufig  eine  Erschlaffung  und  Verminderung  der  Wellenbewegungen.  Am 
LTterus  des  Meerschweinchens,  welcher  sich  zu  solchen  Versuchen  be¬ 
sonders  gut  eignet,  tritt  auf  Adrenalin  immer  zunächst  eine  Erschlaffung, 
dann  unter  Beschleunigung  der  Wellenbewegung  eine  allmähliche  Zunahme 
des  Tonus  ein.  Auf  Pituitrin  beobachtet  man  am  virginalen  Meerschwein¬ 
chenuterus,  welcher  spontane  rhythmische  Bewegungen  ausführt,  zunächst 
eine  hochgradige,  langanhaltende  Tonussteigerung,  welche  mit  dem  Auf¬ 
hören  oder  starker  Abschwächung  der  rhythmischen  Kontraktionen  einher¬ 
geht.  Nach  Auswaschen  des  Präparates  setzen  die  Spontanwellen  wieder 
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ein.  Beim  Kaninchen  sieht  man  die  tonussteigernde  Wirkung  des  Pituitrins 
nur  am  graviden  oder  puerperalen  Uterus. 

Pharmakologische  Untersuchungen  am  überlebenden  Meerschwein¬ 
chenuterus  liegen  von  Sugimoto  und  Guggisberg  (a)  vor.  Letzterer  konnte 
feststellen,  daß  neben  dem  pituitrinhältigen  Anteil  der  Hypophyse  noch 
andere  Drüsen  mit  innerer  Sekretion  erregend  auf  die  motorische  Funktion 
des  Uterus  ein  wirken,  so  besonders  die  Thvreoidea  und  die  Plazenta. 

i  o 

Auf  Zusatz  von  Corpus  luteum-Extrakten  tritt  manchmal  eine  geringe 
Erregung,  häufig  eine  Hemmung  des  Uterus  auf.  Aus  dem  kreißenden 
Uterus  konnten  Stoffe  dargestellt  werden,  die  auf  die  Muskulatur  des 
Uterus  fördernd  einwirken. 

Ein  sehr  geeignetes  Prüfungsobjekt  ist  nach  Leo  Adler  (1)  der  in 
körperwarmer,  O-durchperlter Ringerlösung  suspendierte  überlebende  Mäuse¬ 
uterus  mit  seinen  lange  fortdauernden  rhythmischen  Bewegungen.  Ita- 
gaki(a-c)  verwendete  den  Rattenuterus  zur  Prüfung  der  Extraktwirkun¬ 
gen.  Nach  Gunn  (b)  ist  auch  am  isolierten  menschlichen  Uterus  und 
der  Tube  die  Wirkung  des  Adrenalins  und  Pituitrins  nachweisbar;  ersteres 
bewirkt  starke  Kontraktionen  an  beiden,  letzteres  nur  am  Uterus,  während 
die  Tuben  unbeeinflußt  bleiben. 

Am  Uterus  des  lebenden,  narkotisierten  Kaninchens  studierte 
Stickel  den  Einfluß  von  Organ extrakten  und  fand,  daß  bei  Tieren, 
welche  geworfen  haben,  auf  den  Uterus  wehenerregend  wirken  Ovarial- 
und  Corpus  luteum-Extrakte  vom  Rind.  Extrakte  von  normalen  und 
röntgenbestrahlten  Ovarien  des  Kaninchens.  Die  Wirkung  der  letzteren 
Extrakte  war  insbesondere  ausgeprägt  auf  den  Uterus  von  Kaninchen, 
die  mit  Röntgenbestrahlung  vorbehandelt  worden  sind.  Bei  kastrierten 
Tieren  war  die  Wirkung  weniger  stark. 

Aus  klinischen  Versuchen  folgerten  Lindemann  und  Aschner ,  daß 
wässerige  eiweiß-  und  peptonfreie  Extrakte  aus  der  Darmschleimhaut. 
Schilddrüse,  Pankreas  und  Zirbeldrüse  in  dieser  Reihenfolge  absteigend 
eine  wehenerregende  Tätigkeit  entfalten.  Doch  am  besten  wirkt  in  dieser 
Richtung  das  Pituglandol. 

in  gleicher  Weise  wie  der  Uterus  kann  der  überlebende  Magen¬ 
darmkanal  verwendet  werden.  Der  isolierte  Froschmagen  ist  ein  günstiges 
Versuchsobjekt.  Die  Methode  von  Magnus ,  von  Camion  und  de  la  Paz,  sowie 
von  E.  G.  Hoskins  (e,  f)  weiter  ausgebildet,  benützt  überlebende  Dar m- 
stücke  von  der  Katze  oder  vom  Kaninchen  in  Ringerlösung  um  die 
Veränderungen  des  Tonus  und  der  rhythmischen  Bewegungen  zu  regi¬ 
strieren.  Mit  Hilfe  einer  neueren  von  P.  Trendelenburg  (g)  angegebenen 
Methode  können  am  ausgeschnittenen  Meerschweinchendünndarm  nicht  nur 
die  Pendelbewegungen  und  Tonusschwankungen,  sondern  auch  die  peri- 
staltischen  Wellen  untersucht  und  die  Gesetze  ihres  Zustandekommens, 
sowie  der  Einfluß  von  Pharmazis  festgestellt  werden. 

Adrenalin  bewirkt  am  überlebenden  Darme  eine  langandauernde  To- 
nushemmunu.  Pituitrin  uleiehfa  11s  zunächst  eine  Abnahme  des  Tonus 
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und  Verkleinerung  der  rhythmischen  Kontraktionen,  welche  dann  von 
einer  Vergrößerung  der  Kontraktionen  unter  Tonuszunahme  abgelöst  werden. 
Das  Blutserum  wirkt  auf  dieses  Präparat  entgegengesetzt  als  das  Adrenalin, 
nämlich  nicht  hemmend,  sondern  erregend.  Faiccett ,  Hohe ,  Hackett  und 
Rogers  zeigen,  daß  der  in  den  wässrigen  Extrakten  aller  Hormonorgane 
nach  Ausfällung  der  koagulablen  Substanzen  zurückbleibende  Rest  charak¬ 
teristische  Reizelfekte  an  glatten  Muskeln  (Uterus,  Darm)  hervorruft,  die 
der  Adrenalinwirkung  entgegengesetzt  sind.  Der  Angriffspunkt  dieser 
Substanzen  wäre  die  sympathische  Nervenendigung  wahrscheinlich  in  ihren 
differenten  Anteilen.  Aus  den  Untersuchungen  aus  dem  Institute  von 
Magnus  ( Weiland ;  Le  Heuer)  ergibt  sich,  daß  das  Cholin  eine  der  Be¬ 
dingungen  für  die  automatische  Tätigkeit  des  Auerbachschen  Plexus  bildet 
und  als  Hormon  der  Darmbewegung  bezeichnet  werden  kann. 

Die  glatte  Muskulatur  der  Harnblase  dient  in  gleicher  Weise 
zur  Beurteilung  der  Einwirkungen  auf  den  Tonus  und  die  rhythmischen 
Kontraktionen.  Leo  Adler  (l)  verwendet  die  überlebende  Froschblase,  Streuli, 
sowie  Abelin  (d)  die  überlebende  Säugetierblase  (junges  Kaninchen),  die 
länger  benützbar  ist  als  der  Dünndarm,  aber  wegen  ihrer  besonderen 
Empfindlichkeit  gegen  äußere  mechanische  Reize  eine  sorgfältige  Präpara¬ 
tion  erfordert.  Abelin  (d)  arbeitet  an  der  lebenden  Harn  blase  des 
Kaninchens.  Auf  die  Einzelergebnisse  wird  noch  an  den  geeigneten 
Stellen  zurückzukommen  sein. 

Boulet  preist  den  Ureter  des  Menschen,  sowie  der  gewöhnlichen 
Versuchstiere  als  geeignetes  Prüfungsobjekt  für  das  Verhalten  der  glatten 
Muskulatur. 

Auf  Grund  der  von  Ehrmann  (a)  angegebenen  Adrenalin  bestimm ungs- 
methode  am  enukleierten  Froschbulbus  wurde  dieses  Objekt  zur 
Prüfung  vielfach  verwendet,  doch  hat  dieses  Verfahren  so  viele  Fehler 
und  seine  Ergebnisse  sind  so  wenig  eindeutige,  daß  es  hier  nur  wegen 
seiner  historischen  Rolle  angeführt  wird.  Aus  letzter  Zeit  liegt  noch  eine 
mit*  dieser  Methode  ausgeführte  Arbeit  von  Mazzei(b)  vor. 

Von  F.  Trendelenburg  (e)  ist  die  isolierte  Bronchialmuskulatur 
zum  Nachweis  von  Substanzen,  welche  auf  die  glatte  Muskulatur  einwirken, 
herangezogen  worden.  Aus  der  Lunge  frisch  geschlachteter  Rinder  nimmt 
man  ein  Stück,  das  einen  mittelgroßen  Bronchialast  enthält,  und  bringt 
dasselbe  in  körperwarme  Ringerlösung.  Wenn  man  den  bald  darauf  frei 
präparierten  und  gereinigten  Bronchus  in  eiskalter,  sauerstoffgesättigter 
Ringerlösung  aufbewahrt,  so  bleibt  seine  Muskulatur  meist  2 — 3  Tage  lang 
gut  brauchbar.  Aus  diesem  Bronchus  wird  ein  etwa  x/2  cm  breiter  Ring 
herausgeschnitten,  eröffnet  und  dann  die  Knorpelplatten  entfernt.  Der  so 
erhaltene  Muskelstreifen  von  1*5 — 2  cm  Länge  wird  in  der  gewöhnlichen 
Weise  suspendiert,  zunächst  stark  belastet,  dann  bei  erreichtem  Gleich¬ 
gewichtszustände  gering  belastet  mit  dem  Schreibhebel  verbunden.  Die 
Tonusänderungen  dieses  Muskelstreifens  werden  dann  graphisch  verzeichnet. 
Die  gleiche  Methode  verwendete  T.  F.  Forcelli. 
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Ein  besonders  gut  geeignetes  Prüfungsobjekt  ist  die  isolierte 
Meerschweinchen  hinge  nach  dem  Vorschläge  von  G.  Baehr  und 
E.  P.  Pick  (a).  Dieses  Präparat  wird  in  der  Weise  gewonnen,  daß  beim 
leicht  mit  Äther  narkotisierten,  tracheotomierten  und  künstlich  geatmeten 
Tiere  in  die  Arteria  pulmonalis  distalwärts  eine  Zuflußkanüle,  in  die 
Spitze  des  linken  Ventrikels  eine  Abflußkanüle  eingebunden  und  auf 
diese  Weise  der  Lungenkreislauf  unter  konstantem  Druck  von  etwa  30  cm 
Wasser  aus  Mariotte sehen  Flaschen  mit  körperwarmer  TyrodeYö sung  durch¬ 
gespült  wird.  Der  Durchströmungsflüssigkeit  werden  die  zu  prüfenden 
Substanzen  zugesetzt  und  aus  der  Tropfenzahl  der  abfließenden  Lösung 
die  Durchflußgeschwindigkeit,  beziehungsweise  der  jeweilige  Tonus  der 
Pulmonalgefäße  beurteilt.  Das  Präparat  kann  bis  zu  einer  Stunde  ohne 
Abschwächung  seiner  Reizbarkeit  verwendet  werden.  An  der  im  Thorax 
belassenen  und  künstlich  geatmeten  Lunge  kann  aus  der  Ventilierbarkeit 
geschlossen  werden,  ob  die  geprüfte  Substanz  die  Bronchialmuskulatur  im 
Sinne  einer  Kontraktion  oder  Erschlaffung  beeinflußt.  Es  kann  aber  ferner 
auch  entschieden  werden,  ob  eine  eintretende  Kontraktion  der  Bronchial¬ 
muskulatur  und  dadurch  bedingte  Lungenstarre  einerseits  und  die  bei 
der  Beseitigung  der  Lungenstarre  eintretende  Erweiterung  der  Bronchien 
anderseits  auf  nervösem  Wege  oder  durch  direkte  Einwirkung  auf  die 
Bronchialmuskulatur  zustande  gekommen  sind.  Baehr  und  Pick  konnten 
zeigen,  daß  beispielsweise  das  Pituitrin  und  Histamin  einen  Bronchospasmus 
durch  Erregung  der  Vagusfasern,  das  Adrenalin  eine  Bronchodilatation 
durch  Lähmung  der  Vagusfasern  hervorruft. 

Eine  äußerst  interessante  und  anscheinend  recht  exakte1)  biologische 
Methode  von  R.  Spaeth  zur  quantitativen  Bestimmung  von  Substanzen, 
die  auf  glatte  Muskeln  einwirken,  beruht  auf  dem  von  Spaeth  und  Barbour 
genauer  studierten  Verh alten  der  M elanophore n  von  F u n d u  1  u s  h  e  t  e  r  o- 
clitus,  eines  kleinen  Knochenfisches  aus  der  Familie  der  Cyprinodonten  auf 
Zusatz  von  verschiedenen  konzentrierten  Salzlösungen,  von  Ergotoxin. 
Adrenalin  und  Pituitrin.  Es  ergab  sich,  daß  sich  die  Melanophoreif  auf 
Zusatz  von  O'l  n.  KCl-Lösung,  von  Pituitrin  und  Adrenalin  (bis  zur  Kon¬ 
zentrationsgrenze  von  1  :  50  Millionen)  kontrahieren,  in  Ergotoxinlösungen 
nach  einer  anfänglichen  Kontraktion  eine  teilweise  Expansion  zeigen-  die 
Wirkung  des  nachträglich  zugesetzten  Adrenalins  äußert  sich  nicht  in 
einer  Kontraktion,  sondern  in  einer  Erschlaffung.  Aus  diesem  Verhalten 
wird  geschlossen,  daß  die  Melanophoren  im  wesentlichen  funktionell  modi¬ 
fizierte  glatte  Muskelzellen  sind.  Methodisch  wird  zur  Wertbestimmung 
einer  Lösung  die  zur  vollständigen  Kontraktion  einer  Melanophoren  gruppe 
erforderliche  Zeitdauer  verwendet. 

Eine  andere  Gruppe  von  Wirkungseffekten  der  Organextrakte  er¬ 
streckt  sich  auf  die  Beeinflussung  der  Sekretionstätigkeit  der  ver- 


0  Die  betreffenden  Arbeiten  waren  mir  nicht  im  Original  zugänglich,  ich  kenne 
sie  nur  aus  kurzen  Referaten. 
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schiedenen  drüsigen  Organe.  Seitdem  Bayliss  und  Starling  in  der  Dünn- 
darmschleimhaut  das  Sekretin,  eine  Substanz,  Avelche  die  Absonderung 
aller  drei  im  Dünndarm  zusammen  wirken  den  Säfte,  der  Galle,  des  Pankreas- 
und  Darmsaftes  reguliert,  nachgewiesen  haben,  sind  die  Extrakte  aller 
Organe  daraufhin  geprüft  worden,  ob  sie  bei  ihrer  intravenösen  oder  sub¬ 
kutanen  Zufuhr  einen  nachweisbaren  Einfluß  auf  die  Drüsentätigkeit  aus- 
iiben  und  weiterhin,  ob  dieser  Einfluß  auf  dem  Wege  des  vegetativen 
Nervensystems  oder  direkt  auf  die  Drüsenzellen  zustande  kommt.  Es  ergab 
sich  nun  tatsächlich,  daß  Organextrakte  verschiedenartige  Wirkungen  auf 
die  Tätigkeit  der  Drüsen  mit  äußerer  Sekretion  ausüben,  deren  nähere 
Darstellung  im  speziellen  Teile,  bei  der  Besprechung  der  einzelnen  Hor¬ 
monorgane  folgt.  Hier  sei  nur  darauf  hingewiesen,  daß  die  Extrakte 
der  verschiedenen  Organe  in  ihren  Wirkungen  auf  die  Sekretionen 
sich  vielfach  ebenso  gleichartig  verhalten  wie  in  ihren  Einwirkungen 
auf  die  glatte  Muskulatur.  Es  liegt  also  auch  hier  der  Schluß  nahe, 
daß  es  sich  um  vielen  Organen  gemeinsame  Wirkstoffe  handeln  muß. 
Als  ein  solcher  wurde  das  Cholin  und  von  Popielski  das  Yaso- 
dilatin  angesprochen.  Es  spielen  auch  die  nicht  spezifischen  Eiweiß¬ 
abbauprodukte  der  verschiedenen  Organe  zweifellos  eine  wichtige  Rolle. 
Es  ergeben  sich  aber  auch  gewisse  organspezifische  Differenzen.  So  zeigen 
Rogers ,  Rahe,  Fawcett  und  Hackett ,  daß  der  nach  Ausfällung  aller 
Eiweißkörper  erübrigende  Rest  der  wässrigen  Organextrakte  der  Schild¬ 
drüse,  der  Epithelkörperchen,  der  Thymusdrüse,  der  Hypo-  und  Epiphyse 
und  der  Nebenniere,  aber  auch  der  Leber,  Milz  und  des  Pankreas  Stoffe 
enthält,  welche  die  Sekretion  und  auch  die  Motilität  des  Magens,  die 
äußere  Sekretion  des  Pankreas  modifizieren,  wobei  eine  Mitwirkung  des 
Cholins  oder  Yasodilatins  ausgeschlossen  werden  konnte. 

Ein  besonderes  Interesse  beanspruchen  neuere  Versuche,  in  welchen 
die  Beeinflußbarkeit  der  Bildung  der  Zerebrospinalflüssigkeit,  also 
der  sekretorischen  Tätigkeit  des  Plexus  chorioideus  durch  Organextrakte 
studiert  und  festgestellt  wurde,  daß  nur  Extrakte  des  Hypophysenliinter- 
lappens  direkt  sekretionssteigernd  wirken  (Weed  und  Cushing),  während 
sonstige  Extrakte  nur  indirekt  durch  Steigerung  des  Venendruckes  in  den 
Gehirnsinus  eine  Sekretionsvermehrung  Vorbringen.  Schilddrüsenextrakte 
wirken  spezifisch  sekretionshemmend  /  Freizier  und  Peet(a)]. 

Die  Organextraktwirkungen  auf  das  zerebrospinale  Nerven¬ 
system  und  auf  die  quergestreifte  Muskulatur  bildeten  gleichfalls 
den  Gegenstand  von  zahlreichen  Untersuchungen. 

Endlich  wäre  noch  zu  erwähnen,  daß  die  Organextrakte  und  ihre 
Wirkstoffe  neben  der  nachweisbaren  Funktionsänderung  in  irgend  einem 
Gebiete  und  auch  ohne  eine  solche  Änderungen  im  Chemismus  der  Gewebe 
herbeiführen  können,  die  sich  in  geänderter  Empfindlichkeit  gegenüber 
anderweitigen  physiologischen  oder  abnormen  Reizen  und  in  einer  geän¬ 
derten  Reizbeantwortung  äußern  kann.  Einzelne  Hormone  können  sensibili¬ 
sierend  für  gewisse  Reize  oder  modifizierend  in  Bezug  auf  Reizbeantwortung 
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wirken.  Beispiele  dieser  Art  werden  wir  kennen  lernen.  Hier  sei  nur 
darauf  hingewiesen,  daß  eine  durch  Einverleibung  von  Inkretstoffen  er¬ 
zeugte  Milieuänderung  auch  zur  Herbeiführung  von  modifizierten,  abge¬ 
schwächten  oder  verstärkten  Arzneiwirkungen  benutzt  werden  könnte. 
Experimentelle  Untersuchungen,  neuestens  von  Ghedini  und  Ollino  (b,  c), 
liefern  hiefür  bereits  einige  Anhaltspunkte.  Die  allergische  Reaktion  des 
Organismus  zeigt  sich  auch  in  der  von  Borchardt  (j)  nachgewiesenen  Stei¬ 
gerung  der  Agglutininbildung  bei  der  Typhusschutzimpfung  beim  Menschen 
nach  Adrenalin-  und  Hypophysininjektion. 

Bei  allen  diesen  Versuchen  muß  man  selbstverständlich  in  erster 
Reihe  auf  die  zahlreichen  Fehlerquellen  stets  bedacht  sein.  Vor  allem  muß 
berücksichtigt  werden,  daß  die  Dosierung  der  Organextrakte  den  natür¬ 
lichen  Verhältnissen  keineswegs  entspricht,  demnach  eine  unphysiologische 
ist  und  um  deutliche  Effekte  zu  erzielen,  zumeist  eine  toxische  sein  muß. 
Mancher  arge  Irrtum  über  die  physiologische  Rolle  bestimmter,  aus 
Organen  gewonnener  und  isolierter  Substanzen  ist  auf  die  Vernachlässigung 
der  Erwägung  zurückzuführen,  daß  man  hier  unter  toxikologischen  Be¬ 
dingungen  arbeitet.  Als  lehrreiches  Beispiel  wäre  hier  zu  erwähnen,  daß 
das  Hormonal,  Extrakte  aus  Darmschleimhaut  und  der  Milz,  schlechtweg 
als  physiologisches  Hormon  der  Darmperistaltik  eingeschätzt  wurde.  Doch 
auch  in  letzter  Zeit  fehlt  es  nicht  an  solchen  Folgerungen,  speziell  auf  dem 
G-ebiete  der  „galaktogogen“  Hormone. 

Besonders  interessante,  einer  Nachprüfung  bisher  nicht  unterzogene, 
aber  dieser  dringend  bedürftige  Versuche  betreffen  die  Beeinflussung  der 
Keimdrüsenfunktion.  Nach  Perrin  und  Bemy  üben  die  Extrakte  der  inner¬ 
sekretorischen  Organe,  Kaninchenweibchen  längere  Zeit  subkutan  beige¬ 
bracht,  einen  nachweisbaren  Einfluß  auf  die  Konzeptionsfähigkeit 
von  Kaninchen.  Mit  Schilddrüsenextrakt  behandelte  nullipare  Weibchen 
konnten  frühzeitiger  befruchtet  werden  (schon  im  6.  Lebensmonate,  gegen¬ 
über  dem  7.  beim  Kontrollier  desselben  Wurfes)  und  die  Jungen  zeigen 
einen  früheren  Eintritt  der  Geschlechtsreife;  in  gleicher  Weise  soll  Mamma¬ 
extrakt  beschleunigend,  Hypophysensubstanz  verzögernd  auf  den  Eintritt 
der  Konzeptionsfähigkeit  wirken.  Auch  bei  Multiparen  werden  Schild¬ 
drüsentiere  leicht,  Hypophysentiere  schwer  befruchtet.  Nebennierenextrakte 
sollen  die  Schwangerschaft  unterbrechen,  Brustdrüsenextrakte  die  Kon¬ 
zeption  hemmen. 

Über  den  Einfluß  einer  durch  Fütterung  erzeugten  experimentellen 
Hyperthyreose  auf  die  Nachkommenschaft  liegen  bereits  Angaben  von 
R.  G.  Hoskins  (a),  Etienne  und  Bemy  (b),  Clara,  Cords }  sowie  neuere 
von  J.  F.  Gudernatsch  (g)  vor.  Bemerkenswert  ist,  daß  letzterer  Autor  in 
der  Konzeptionsfähigkeit  bei  Ratten  im  Gegensätze  zu  den  oberwähnten 
Angaben  zu  dem  Schlüsse  gelangt,  daß  fortgesetzte  Thyreoideazufuhr  die 
Befruchtung  fast  vollkommen  hemmt  und  daß,  wenn  sie  nach  mehreren 
Wochen  doch  ein  tritt,  sie  sehr  oft  von  Frühgeburt  oder  baldigem  Ab¬ 
sterben  der  Jungen  gefolgt  ist. 
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Eine  besondere  Beachtung  beansprucht  die  Frage  der  Beeinflussung 
des  Stoffwechsels  durch  die  Inkretorgane  und  Inkretstoffe.  In  letzter 
Reihe  kommen  alle  hormonalen  Korrelationen  trotz  ihrer  phaenomeno- 
logischen  Mannigfaltigkeit  auf  dem  Wege  einer  direkten  oder  indirekten 
Abänderung  des  Biochemismus,  des  Stoffwechsels  im  weitesten  Sinne  zu¬ 
stande. 

Die  Wirkung  der  Blutdrüsen  auf  den  Stoffwechsel  und  seine  einzelnen 
Komponenten  ergibt  sich  sowohl  aus  der  klinischen  Beobachtung  bei  Erkran¬ 
kungen  der  Hormonorgane,  als  auch  den  Experimenten  bei  ihrer  Exstir¬ 
pation.  In  zahlreichen  experimentellen  Untersuchungen  an  Tieren  und  am 
Menschen  wurde  dann  die  Einwirkung  verschiedener  Organextrakte  und  der 
aus  ihnen  gewonnenen  Präparate  auf  den  Stoffwechsel  geprüft.  Es  ergab 
sich  hiebei,  daß  manche  Inkretstoffe  eine  deutlich  ausgesprochene  und  cha¬ 
rakteristische  Wirkung  auf  den  Gesamtumsatz  und  auf  seine  beiden 
Anteile,  den  Grundumsatz  und  den  Eeist ungszu wachs  zeigen.  Bei 
der  Verwendung  geeigneter  Methoden  kann  die  spezifische  Wirkung  der  ein¬ 
zelnen  Hormonorgane  auf  den  Gesamtstoffwechsel  nachgewiesen  werden,  es 
können  aber  auch  weiterhin  Anhaltspunkte  für  die  normale  Tätigkeit,  für 
die  Über-  oder  Unterfunktion  einzelner  Organe  gewonnen  werden.  Nicht  nur 
der  Gesamtstoffwechsel,  sondern  auch  seine  einzelnen  Teilfaktoren  werden 
von  den  Inkretorganen  dirigiert  und  reguliert,  und  es  läßt  sich  die  Wirkung 
der  einzelnen  Inkretstoffe  auf  den  Eiweiß-  und  Purin  Stoffwechsel,  auf  den 
Fett-  und  Kohlehydratstoffwechsel,  auf  den  Mineralstoffwechsel  und  den 
Wasserumsatz  deutlich  nachweisen.  Die  hiebei  zur  Anwendung  gelan¬ 
genden  Methoden  sind  die  in  der  Stoffwechselphysiologie  und  -pathologie 
gebräuchlichen. 

Am  deutlichsten  manifestieren  sich  die  Wirkungen  der  Organextrakte 
auf  den  Stoffwechsel  in  seiner  lebhaftesten  Periode,  nämlich  während  des 
Körper  wachst  ums.  Sie  können  sich  naturgemäß  erst  bei  fortgesetzter 
Einverleibung  der  Wirkstoffe  einstellen  und  finden  in  Änderungen  der 
Wachstumsgeschwindigkeit  und  Richtung,  sowie  in  Strukturänderungen 
bestimmter  Organe  ihren  sichtbaren  Ausdruck.  Gerade  in  dieser  Richtung 
sind  in  den  letzten  Jahren  zahlreiche  Untersuchungen  ausgeführt  worden, 
über  die  hier  zusammenfassend  berichtet  werden  soll. 

Die  Beeinflussung  des  Wachstums  und  des  Eintrittes  und  Verlaufes 
der  Metamorphose  hei  Amphibien  durch  die  in  manchen  innersekretori¬ 
schen  Organen  enthaltenen  Stoffe  konnte  J.  F.  Gudernatsch  (d)  als  Erster  in 
einer  unter  Leitung  von  A.  Kohn  im  Prager  histologischen  Institute  durch¬ 
geführten  Untersuchung  experimentell  beweisen.  Kaulquappen  von  Rana 
temporaria  und  esculenta  konnten  durch  die  Verfütterung  von  verschiedenen 
Säugetierorganen  in  ihrem  Wachstum  und  ihrer  Differenzierung  in  ver¬ 
schiedener  Weise  beeinfiußt  werden.  Schilddrüsennahrung  hatte  eine 
rapide  Körperdifferenzierung  mit  vorzeitiger  Metamorphose  und 
gleichzeitiger  Unterdrückung  jedes  Weiterwachstums  zur  Folge 
(Fig.  13).  Der  Einfluß  der  Thymusnahrung  war  gerade  entgegengesetzt; 
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sie  bewirkte  namentlich  in  den  ersten  Tagen  ein  schnelles  Wachstum 
der  behandelten  Tiere,  schob  aber  die  Meta morph ose  immer  weiter 


Fig.  13. 


ab  ab 


Rana  temporaria ,  Schilddrüsenfütterung.  Axolotl,  Schilddrüsenfütterung. 

a  Konfrontiere,  b  Schilddrüsentiere.  Nach  n  Schilddrüsentier,  b  Kontrolltier.  Nach 

Romeis.  Abderhalden. 

hinaus  oder  unterdrückte  sie  gänzlich  (Fig.  14).  Die  Verfütterung  von 
Thymus  ergab  tiefdunkel,  fast  schwarz  gefärbte  Quappen,  von  Nebenniere 
ganz  lichte,  albinotische,  von  Leber  dunkle  Tiere  mit  einem  Stich  ins 
Grünliche. 

Im  Anschluß  an  die  Mitteilung  von  Gudernatsch  entstand  in  den 
letzten  Jahren  eine  recht  erhebliche  Literatur  dieser  Frage. 


a 


Fig.  14. 


b 


a 


b 


i 


Axolotl,  Thymusfütterung. 
a  Thymustier  (Wachstumbeschleunigung), 
b  Kontrolltier.  Nach  Abderhalden. 


Axolotl,  Thymusfütterung. 
a  Kontrolltier,  b  Thymustier  (Entwicklungs¬ 
hemmung.  Nach  Abderhalden. 


Zunächst  berichtete  E.  Babak,  daß  es  ihm  gelungen  sei,  Siredon 
pisciformis  dadurch  innerhalb  ganz  kurzer  Zeit  in  ein  salamander- 
ähnliches  Landtier  zu  verwandeln,  daß  er  den  Larven  einige  Bissen  frischer 
Rinderthyreoidea  zu  fressen  gab.  Über  diese  Versuche  hat  dann  Babak s 
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Schüler,  V.  Lauf b  erg  er,  ausführlich  berichtet  und  besonders  hervorgehoben, 
daß  das  Ergebnis  der  Versuche  umso  auffallender  erscheinen  muß,  als 
derselbe  Stamm  (Amblystoma  mexicanum)  seit  über  10  Jahren  im  Institute 
zu  Tausenden  gezüchtet  worden  und  eine  Metamorphose  in  die  Land¬ 
form  niemals  eingetreten  war. 

Seither  konnten  Hart  (o),  C.  0.  Jemen  (d)  beim  Axolotl  (A.  mexica¬ 
num)  die  Metamorphose  sowohl  durch  Thyreoideafütterung,  als  auch  durch 
intraabdominale  Injektion  von  Jodothyrin  herbeiführen,  wogegen  die  Schild¬ 
drüsenzufuhr  bei  Necturus  keine  zweifelsfreie,  bei  Proteus  nur  eine  ge¬ 
ringe,  bei  Petromyzon  überhaupt  keine  Beeinflussung  der  Metamorphose 
erkennen  ließ. 

Brendgen  gelang  es  durch  Fütterung  mit  Thyreoidea  Larven  von 
Alytes  obstetricans  im  Winter  zur  Metamorphose  zu  bringen.  Die  Tiere 
gingen  aber  kurz  danach  sämtlich  ein. 

Von  Romeis  (b,  c)  stammt  der  Nachweis,  daß  nach  Abtrennung  des 
Ruderschwanzes  bei  Kaulquappen  von  Rana  esculenfa  die  Stärke  und 
Geschwindigkeit  der  Regeneration  durch  Fütterung  mit  Thyreoidea, 
Thymus,  Nebenniere  und  Hypophyse  beeinflußt  werden  kann,  und  zwar 
wird  die  Stärke  der  Regeneration  am  besten  durch  Thymus,  am  schwäch¬ 
sten  durch  Thyreoidea,  die  Geschwindigkeit  der  Regeneration  hingegen 
durch  letztere  Substanz  besser  gefördert. 

Den  Einfluß  der  Zufuhr  verschiedener  endokriner  Organe  auf  die  Re¬ 
generation  des  amputierten  Tritonenschwanzes  untersuchte  auch  Piccoli.  Die 
Organextrakte  wurden  jeden  zweiten  Tag  subkutan  injiziert  und  die  Ver¬ 
suche  90  Tage  fortgesetzt.  Hypophysenextrakt  bewirkte  nach  einer  ersten 
Periode  von  Verzögerung  bis  zum  45.  Tage,  in  einer  zweiten  bis  zum 
90.  Tage  eine  Beschleunigung  der  Regeneration.  Die  verstärkte  Epithel¬ 
regeneration  äußerte  sich  in  einer  Verdoppelung  der  Zahl  der  karyo- 
kinetischen  Figuren.  Die  übrigen  Organextrakte  (Nebenniere,  Schilddrüse, 
Hoden)  haben  die  Regeneration  verzögert,  zum  Teil  sicherlich,  wie  Neben¬ 
nierenextrakte,  durch  ihre  allgemein  toxischen  Wirkungen.  Nebennieren¬ 
extrakte  hatten  auch  anfänglich  eine  verstärkte  Epithelregeneration  zur 
Folge,  ihre  toxische  Wirkung  verhinderte  jedoch  die  Totalregeneration. 
Schilddrüsen-  und  Hodensubstanz  hemmten  sowohl  die  Regeneration  des 
Epithels,  als  auch  des  ganzen  Gewebes  des  Tritonenschwanzes. 

Die  weiteren  Mitteilungen  von  Brächet,  Romeis,  Abderhalden, 
Cotronei,  Kahn,  Lenhart ,  Stettner ,  Morse,  Rogoff  und  Marine,  Mc  Cord 
Carey  und  J.  M.  Carlton ,  Allen,  Swingle,  Graham ,  Terry,  Rogers, 
Lim,  Uhlenlmth,  R.  und  M.  Hoskins,  Larson.  Jarisch,  Kollmann  konnten  die 
Angaben  von  Gudernatseh  über  die  entwicklungsbeschleunigende  und  wachs¬ 
tumshemmende  Wirkung  der  Schilddrüse,  über  wachstumsfördernde  und  ent¬ 
wicklungshemmende  Wirkung  der  Thymus fütterung  im  Ganzen  bestätigen 
und  durch  zahlreiche  Einzelheiten  erweitern. 

Die  mit  Schilddrüsen  Verabreichung  erzielte  Beeinflussung  ist 
desto  ausgesprochener,  in  je  größeren  Dosen  [Romeis  (e),  Jarisch  (d) ]  und 
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je  später  / Romeis (e),  Abderhalden (e),  Kahn(m);  Gudernatsch (h)}  Jarisch (d)] 

man  mit  der  Fütterung  einsetzte.  Der  Zeitpunkt  des  Beginnes  der  Fütterung 
ist  mit  Rücksicht  auf  die  Lebensfähigkeit  der  entstandenen  Frösche  von 
besonderer  Bedeutung.  Bei  zu  jungen  Kaulquappen  kommt  es  zu  einem  Still¬ 
stand  sowohl  des  Wachstums,  als  auch  der  Entwicklung.  Nach  Kollmann(a) 
scheint  hei  den  in  jüngsten  Entwicklungsstadien  befindlichen  Kaulquappen 
das  Einlegen  in  schilddrüsenextrakthaltiges  Wasser  keine  Wirkung  her¬ 
vorzurufen.  Die  Kaulquappen  sollen  nur  auf  einer  gewissen  Differenzie¬ 
rungsstufe  für  Thyreoideafütterung  empfindlich  sein,  nach  dem  Über¬ 
schreiten  eines  gewissen  Alters  nicht  mehr.  Grobe  Dosen  bewirken  gerade 
bei  jungen  Tieren  oft  Mißbildungen  [Romeis  (f) ].  Früher  auf  niedriger 
Temperatur  gehaltene  Tiere  sprechen  auf  Thyreoidea  schwächer  an. 

Mac  Cord  Carey  und  Carlton  sahen  nach  Röntgenbestrahlung  eine 
deutliche  Empfänglichkeitssteigerung  junger  Kaulquappen  für  die  Förderung 
durch  Thyreoidea,  Dagegen  konnte  Romeis  (e)  einer  schwachen  Thyreoi- 
disation  mit  Antithyreoidinserum  von  Möbius  und  Rhodagen  wirksam  ent¬ 
gegentreten.  Die  Vorbehandlung  mit  diesen  Stoffen  erwies  sich  gegen  nach¬ 
folgende  Schilddrüsenzufuhr  als  unwirksam. 

Bei  der  Besprechung  der  Thymus  Wirkung  hebt  Rom  eis  (c)  her¬ 
vor,  daß  die  Resultate  durchaus  nicht  eindeutig  seien.  Doch  kann  im 
allgemeinen  die  Wachstumsförderung  bei  jungen,  die  hinzutretende  Ent¬ 
wicklungshemmung  bei  älteren  Tieren  beobachtet  werden.  Abderhalden  (h) 
konnte  8  Monate  alte  Kaulquappen  großziehen,  deren  Herz  noch  embryo¬ 
nale  Züge  zeigte.  Stettner  beobachtete  vorwiegend  Metamorphosenverhin¬ 
derung  und  zwar  besser  bei  Verfütterung  von  Kalbsthymus  als  von 
Rinderthymus.  Die  Thymustiere  fielen  ihm  durch  ihre  sonderbaren  Pro¬ 
portionen  auf,  indem  sie  einem  „kurzgedrungenen  Rachitikeü  glichen. 
Zur  Thymusfütterung  sollen  sich  junge  Tiere  besser  eignen  [Romeis  (e). 
Kahn  (m)J.  Hart  (o)  hält  die  großen  Kaulquappen  nach  Thymusfütterung  für 
myxödematös  nicht  nur  im  symptomatologischen,  sondern  auch  im  ätio¬ 
logischen  Sinne,  da  die  erhöhte  Thymus  Wirkung  zu  einer  morphologischen 
und  funktionellen  Schädigung  der  Schilddrüse  führe.  Im  Ganzen  charakteri¬ 
siert  Romeis  (f)  die  Thymuswirkung  durch  längeres  Erhaltenbleiben  larvaler 
Merkmale,  Hornzähnchen,  Lippen,  Spiraldarm,  vergrößerte  Leber,  gut  ent¬ 
wickelte  Milz  und  Urniere.  Neuestens  gelang  es  Romeis  (j),  unterentwickelte, 
schwächliche,  zum  Teil  mißgebildete  Froschlarven  unter  dem  Einfluß  von 
Thymusfütterung  zu  normalen  Tieren  heranzuziehen. 

Romeis  (f)  unterzog  die  nach  Schilddrüsenfütterung  zutage  tretenden 
Erscheinungen  einer  genaueren  Analyse.  Er  fand,  daß  Zeichen  der  be¬ 
schleunigten  Metamorphose  auch  an  den  inneren  Organen  auffindbar  sind. 
So  erfahren  die  Freßwerkzeuge,  die  Zunge,  Magen-Darmtrakt,  Leber. 
Pankreas,  die  inneren  Kiemen  eine  schnellere  Entwicklung.  Auch  die 
passageren  Nierensysteme  werden  im  Sinne  einer  beschleunigten  Ent¬ 
wicklung  beeinflußt.  Und  zwar  machten  sich  diese  Veränderungen  schon  be¬ 
merkbar,  ohne  daß  an  den  äußeren  Körperformen  etwas  zu  merken  war;  spä- 
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terhin  wurden  auch  nicht  alle  Organe  gleichmäßig  beeinflußt.  Abderhalden 
und  Schiffmann  heben  auch  hervor,  daß  die  Entwicklung  nach  Schild¬ 
drüsenfütterung  nicht  nur  als  Ganzes  beschleunigt  ist,  sondern  daß  auch 
die  Reihenfolge  der  den  Entwicklungsgang  bildenden  einzelnen  Komponenten 
eine  andere  sei.  So  erfolgt  z.  B.  das  Durchbrechen  der  Vorderbeine  —  im 
Gegensatz  zur  Regel  manchmal  noch  vor  dem  Auswachsen  der  Hinter¬ 
beine.  Die  Schilddrüse,  Thymus  und  der  intermediäre  Teil  der  Hypophyse 
des  Schilddriisentieres  war  in  den  Versuchen  von  Romeis  (e)  kleiner  als  bei 
den  Kontrolltieren.  Die  Epiphyse  blieb  dagegen  ziemlich  groß. 

Kleine  Schilddrüse  und  Hypophyse  bei  Schilddrüsentieren  beobachtete 
auch  Kahn  ( m ),  fand  jedoch  eine  ziemlich  gut  entwickelte  Thymus,  während 
bei  den  Thymustieren  die  Hypophyse  sehr  groß,  die  Schilddrüse  ziemlich 
ü'iit  entwickelt,  die  Thymus  aber  sehr  klein  war.  Abderhalden  beschreibt 
bei  Schilddrüsentieren  eine  Vergrößerung  des  Hypophysenhinterlappens, 
aber  keine  konstanten  Veränderungen  der  Thyreoidea. 

Auflallend  kleine  Keimdrüsen  und  Fettkörper  fand  Romeis  (f)  bei 
Schilddrüsentieren,  während  diese  Gewebe  bei  Thymustieren  gut  entwickelt 
waren.  Swingle(d)  betont  das  Intaktbleiben  der  Gonaden  und  Keimzellen  bei 
Schilddrüsentieren. 

Hier  sei  erwähnt,  daß  Kollmann  (b)  bei  erwachsenen  männlichen 
Tritonen  das  Verschwinden  der  sekundären  Sexualmerkmale  des  Kammes 
und  der  Schwimmhäute  während  des  Interval les  der  Geschlechtsruhe  durch 
Schilddrüsenfütterung  nicht  nur  nicht  beschleunigen  konnte,  sondern  in 
dem  Verschwinden  dieser  transitorischen  Geschlechtsmerkmale  eine  deut¬ 
liche  Verzögerung  eintreten  sah. 

Romeis  (e)  untersuchte  die  Wirkung  von  Thyreoideasubstanz  (Jodo- 
thyrin)  auch  auf  in  Blastula-,  Gastrula-,  Neurula-Stadium  beflndliche,  ja 
selbst  auf  eben  befruchtete  Eier.  Diese  ließen  zunächst  mikroskopisch  gar 
keine  Unterschiede  den  nicht  behandelten  gegenüber  erkennen.  Erst  im 
Laufe  der  weiteren  Entwicklung  zeigten  sich  die  bekannten  Zeichen  der 
beschleunigten  Entwicklung. 

Ähnliche  Bilder  boten  auch  Kaulquappen,  deren  väterlicher  Anteil, 
das  Spermatozoon  mit  Jodothyrin  behandelt  wurde.  Unter  Einfluß  von 
thyreoideatablettenhaltigem  Wasser  auf  die  Embryonalzellen  sah  er  ein 
Aufhören  von  Mitosen,  während  Lim(b)  gerade  die  von  ihm  beobachtete  be¬ 
trächtliche  Anzahl  von  Mitosen  als  Zeichen  einer  beschleunigten  Prolifera¬ 
tion  nach  Thyreoideafütterung  ansieht. 

Mit  der  Wachstums-  und  Entwicklungsbeeinflussung  gleichsinnige 
Änderung  konnte  Romeis  (c)  auch  im  Stoffwechsel  der  Kaulquappen 
erkennen.  Die  Schilddrüsentiere  erlitten  eine  beträchtliche  Körpergewichts¬ 
abnahme.  Diese  auch  von  Abderhalden  (e)  beobachtete  Abnahme  war  sowohl 
auf  einen  Verlust  an  Wasser,  als  auch  an  organischen  und  anorganischen 
Substanzen  zu  beziehen.  Dagegen  zeigten  sich  die  Thymustiere,  wenn 
auch  wasserärmer,  doch  reicher  sowohl  an  organischen,  als  auch  an  anorga¬ 
nischen  Substanzen.  Romeis  (c)  bringt  mit  dem  beschleunigten  Stoflümsatz 
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auch  die  zarten  Körperformen,  die  Verschlechterung  der  Regeneration  und 
selbst  den  Tod  der  Schilddrüsentiere  in  Zusammenhang.  Später  erklärt 
Romeis ,  die  Ursache  des  häutigen  Todes  der  Schilddrüsentiere  sei  die  Er¬ 
stickung.  Diese  Todesart  kommt  auch  bei  den  Kontrollieren  öfters  vor. 
bei  den  gefütterten  wird  ihr  Zustandekommen  durch  die  überstürzte  Rück- 
bildung  der  larvalen  Atmungsorgane  begünstigt. 

Romeis  (e)  dehnte  die  Versuche  auf  Fütterungen  tait  anderen  Sub¬ 
stanzen  aus.  Nach  Verabreichung  von  Parathyreoidea  (Präparat  von 
Freund  und  Redlich)  beobachtete  er  beschleunigtes  Wachstum  und  zum 
Unterschiede  von  der  Thymuswirkung  auch  eine  Entwicklungsbeschleuni¬ 
gung.  Mit  dem  kanonischen  Präparate  aus  dem  Mailänder  serotherapeu¬ 
tischen  Institute  konnte  er  eine  wahrscheinlich  auf  Schilddrüsenverun¬ 
reinigung  zurückzuführende  Wachstumshemmung  und  Entwicklungsbe¬ 
schleunigung  wahrnehmen. 

Epiphysen fütterung  führte  zu  keinen  merklichen  Differenzen. 


Fig. 15. 


Kaulquappe,  Hypopbysenfütterung.  Kaulquappe,  Hypophysenfiitterung. 

a  Hypopliysentier  (Entwicklungsbeschleu-  a  Hypophysentier  (Wachstumsbeschleuni- 

nigung),  b  Kontrolltier.  Nach  Abderhalden.  gung),  b  Kontrollier.  Nach  Abderhalden. 


Mit  Hypophysenfütterung  konnte  Abderhalden  (h)  keine  einheit¬ 
lichen  Resultate  erzielen.  Bald  trat  mehr  die  Wachstumsförderung,  bald 
mehr  die  Entwicklungsbeschleunigung  zutage  (Fig.  15).  Oft  entsprachen  die 
Ergebnisse  einer  kombinierten  Thyreoidea-Thymuswirkung.  Im  allgemeinen 
konnte  er  eine  hohe  Toxizität  der  Hypophyse  feststellen,  welche  auch  nach  den 
Erfahrungen  von  E.  R.  Hoskins  und  M.  M.  Hoskins  (d)  besonders  bei  jungen 
Kaulquappen  in  Erscheinung  tritt.  Verfütterung  von  jodhaltigen  Extrakten 
aus  Vorderlappen  von  Rinderhypophysen  hatte  in  den  Versuchen  dieser 
Autoren  frühzeitige  Metamorphose  zufolge.  Die  Größe  der  resultierenden 
Frösche  hängt  von  der  ursprünglichen  Länge  der  Larven  ab.  Die  Frösche 
zeichnen  sich  durch  einen  hohen  Wassergehalt  aus.  Besonders  klar  tritt 
die  metamorphosenbeschleunigende  Wirkung  der  Hypophyse  zutage,  wenn 
sie  schilddrüsenlosen  Tieren  verfüttert  wird,  bei  welchen  schon  nach 
24  Stunden  Zeichen  der  sonst  ausgebliebenen  Metamorphose  wahrnehmbar 
waren.  Daß  diese  Wirkung  nicht  dem  nur  in  Spuren  anwesenden  Jod  zu¬ 
zuschreiben  ist,  wird  dadurch  wahrscheinlich,  daß  andere,  Jod  in  ähnlichen 
Mengen  enthaltende  Substanzen  nicht  dieselbe  Wirkung  hatten. 
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Verfütterung  von  Keimdrüsensubstanzen  führte  Abderhalden  (e,h) 
zu  keinem  einheitlichen  Resultat.  In  seiner  ersten  Mitteilung  berichtet 
er  von  einer  durch  abgebaute  Ovarien  hervorgerufene  Entwicklungsbe¬ 
schleunigung  mit  Neigung  zu  abnormen  Formen,  in  der  zweiten  über  eine 
durch  Hodensubstanz  hervorgebrachte  Wachstumsförderung  ohne  Einfluß 
auf  die  Metamorphose.  Stettner  sah  nach  Verfütterung  von  Geschlechts¬ 
drüsen  einen  geringen  Aufschub  der  Metamorphose  und  zwar  am  aus¬ 
geprägtesten  durch  Ovarien  älterer  Rinder.  Durch  Nebennierenverabreichung 
entstanden  kleine,  sehr  lebhafte  Tiere.  Durch  Plazentarstoffe  erfuhren  die 
Quappen  eine  außerordentlich  beschleunigte  Entwicklung.  Nach  Abderhalden 
und  Brammertz  wird  die  Entwicklung  der  Eier  von  Rana  esculenta  durch 
Abbauprodukte,  sog.  Optone  aus  Hoden  und  Corpus  luteum  sehr  günstig 
beeinflußt. 


Leo  Adler  (g)  ließ  einer  Temporaria- 
kultur  Mammaextrakte  drei  Monate 
lang  ständig  zufließen  mit  dem  Erfolge, 
daß  die  Tiere  die  Metamorphose  teilweise 
gar  nicht,  teilweise  sehr  verspätet  be- 


Fig.  16. 


gannen. 


a 


Kombinierte  Fütterungen  von  a  Hypo¬ 
physe  -(-  Thymus,  b  Hypophyse  -j-  Schild¬ 
drüse,  c  Thymus.  Nach  Abderhalden. 


Neuestens  findet  Bilski  (P.  A.  191), 
daß  eine  Suprareninlösung  in  ge¬ 
ringer  Konzentration,  auch  wenn  sie 
durch  Oxydation  verändert  ist,  eine 
wachstumsfordernde  Wirkung  auf  Kaul¬ 
quappen  ausübt. 

Bei  der  kombinierten  Verwen¬ 
dung  von  Organen  in  den  Versuchen 
von  Abderhalden  (e)  kam  besonders  die 

Wirkung  von  der  Schilddrüse  oder  der  Thymus  zur  Geltung  (Fig.  16). 
Bei  kombinierter  Fütterung  von  Ovarium  und  Thymus  entstand  der  Ein¬ 
druck  einer  echten  Tumorbildung.  Stettner  beobachtete,  daß,  während 
jede  der  beiden  letzten  Substanzen  die  Metamorphose  hinausschiebt,  diese 
in  vielen  Fällen  bei  gleichzeitiger  Verabreichung  rechtzeitig  auftritt.  Er 
schließt  aus  dieser  Beobachtung  auf  die  Wichtigkeit  des  richtigen  Verhält¬ 
nisses  von  Thymus  und  Keimdrüse  für  die  normale  Entwicklung. 

Außer  Kaulquappen,  Axolotl,  Tritonen,  Wasserkäfern  zog  Abder¬ 
halden  (h)  auch  Wolfsmilchschwärmerraupen  zu  Verfütterungs versuchen 
heran.  Die  Untersuchungen  über  spezifische  Beeinflussung  von  Farbe  und 
Größe  der  Schmetterlinge  durch  besondere  Fütterung  der  Raupen  führten 
nicht  zu  eindeutigen  Resultaten.  Große  Schmetterlinge  erhält  man  bei 
Hoden-  und  Hypophysenfütterungen.  Die  Hypophysentiere  haben  teilweise 
kleine,  rötliche  Flügel.  Klein,  doch  wohl  differenziert  waren  die  Schild¬ 
drüsentierchen  oft  mit  einer  schwarzen  bandförmigen  Verfärbung.  Die 
Thymustiere  bekamen  oft  auffallend  blasse  Flügel.  Klein  und  mißgestaltet 
blieben  die  Tiere  nach  Nebennierenfütterung. 


Biedl,  Innere  Sekretion.  4.  Aufi. 
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Romeis  und  Dobkiewicz  untersuchten  den  Einfluß  der  »Schilddrüsen¬ 
fütterung  auf  Entwicklung  und  Wachstum  der  Schmeißfliege  (Callephora 
vomitoria)  und  fanden  keine  Änderung  im  Wachstum  und  in  der  Meta¬ 
morphose,  so  daß  sie  dieses  abweichende  Verhalten  der  Insekten  gegen¬ 
über  den  Wirbeltieren  hervorheben.  Ebenso  neuestens  R.  H.  Kahn  (P.  A.  192). 

Im  Gegensatz  zu  diesen  Resultaten  betont  B.  IE.  Kunkel ,  daß  die 
Wirkung  der  Organfütterung  auf  Insektenlarven  eine  wesensgleiche,  wenn 
auch  weniger  ausgeprägte  ist  wie  bei  Wirbeltieren.  Bei  Lucilialarven  sah 
er  nach  Schilddrüsenzufuhr  eine  Verkürzung  der  Puppenentwicklung  und 
verzögertes  Wachstum,  nach  Thymusfütterung  eine  Größenzunahme  der 
Puppen  eintreten.  In  den  Versuchen  von  Northrop  waren  für  Drosophila¬ 
larven  Nebenniere,  Leber,  Schilddrüse  und  Hoden  kein  verwertbares  Futter, 
Thymusdrüse  von  Hund,  Kaninchen  und  Kalb  verhinderte  die  Entwick¬ 
lung  nicht,  doch  das  Wachstum  war  verlangsamt.  Auch  das  zu  einem  hin¬ 
reichenden  Futter  hinzugefügte  Tethelin  aus  dem  Vorderlappen  der  Hypo¬ 
physe  hatte  keine  Wirkung  auf  das  Wachstum. 

Rosalind  Walzen  berichtet  über  Versuche  an  dem  kleinen  Süß  wasser¬ 
wurm  Planaria  maculata,  in  welchen  durch  Fütterung  mit  Hypophysen¬ 
substanz  eine  wesentliche  Beschleunigung  der  Teilung  und  des  Wachstums 
erzielt  wurde. 

Ein  Gegenstück  zu  den  Fütterungsversuchen  lieferte  als  Erster 
Leo  Adler  ( i,j ),  indem  er  an  Rana  temporaria  und  Pelobates-Larven  die 
Entfernung  von  innersekretorischen  Organen  —  auf  galvanokau- 
stischem  Wege  —  durchführte. 

Die  Thyreoideaentfernung  gelang  ihm  nicht.  Über  Versuche  in 
der  gleichen  Richtung  ist  seither  von  mehreren  amerikanischen  Autoren  be¬ 
richtet  worden.  B.M.  Allen  (e)  beobachtete  nach  Entfernung  der  Schilddrüse 
bei  Rana-  und  Bufolarven  zunächst  keine  Störung  der  Entwicklung  bis  zur 
Zeit,  wo  die  Hinterextremitäten  zu  wachsen  beginnen.  Von  diesem  Zeit¬ 
punkte  an  hört  jede  weitere  Differenzierung  auf  trotz  enorm  gesteigerten 
Wachstums.  Nach  Uhlenhuth (h)  zeigen  Larven  von  Amblystoma  opacum, 
deren  Metamorphose  durch  Exstirpation  der  Schilddrüse  verhindert  wurde, 
in  ihrer  Wachstumskurve  keine  Abweichung.  Der  Stillstand  der  Entwicklung 
konnte  in  Bezug  auf  die  Körperform,  auf  den  Verdauungstrakt,  auf  das  Ge¬ 
hirn  beobachtet  werden  [B.  AI.  Allen  (a),  E.R.  und  AI.  M.  Hoskins  (e)J .  Nach 
Rogers  besteht  nach  Schilddrüsenentfernung  eine  Vergrößerung  der  Thymus 
und  eine  Größenzunahme  der  Hypophyse,  welche  von  diesem  Autor  auf  eine 
Vergrößerung  des  Vorderlappens,  von  AI.  E.  Larson  aber  auf  eine  besonders 
bei  jungen  Tieren  gut  ausgeprägte  Verdickung  der  Pars  intermedia  bezogen 
wird.  Larson  sieht  auch  in  den  großen  sphärischen  Zellen  und  im  lockeren 
Gefüge  der  Hypophyse  schilddrüsenloser  Tiere  einen  deutlichen  Unter¬ 
schied  gegenüber  den  klumpigen  Zellen  und  kompakter  Konsistenz  der 
Hypophysen  normaler  Tiere. 

E.R.  und  ALM.  Hoskins  (d)  beziehen  das  Wachstum,  welches  auch 
das  Dreifache  des  normalen  betragen  kann,  auf  die  Größenzunahme 
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der  Hypophyse  schilddrlisenloser  Tiere.  Sie  fanden  auch  die  Epithel¬ 
körperchen  schilddrüsenloser  Bufo-Kaulquappen  erheblich  größer  als  bei 
normalen  Tieren.  Die  Leber,  die  sich  während  einer  normalen  Metamor¬ 
phose  verkleinert,  erfährt  auch  eine  Vergrößerung.  Durch  ihre  Größe  fielen 
noch  die  Nieren  und  die  Milz  auf,  während  die  Entwicklung  der  Ge¬ 
schlechtsdrüsen  und  -zellen  ihren  normalen  Gang  zu  nehmen  scheint,  wo¬ 
bei  allerdings  die  Reife  der  produzierten  Eier  nicht  erfolgt,  wodurch  eine 
Vermehrung,  sowie  die  Vererbung  der  neuen  Eigenschaften,  die  Neotonie. 
vereitelt  wird.  Störungen  in  der  Verkalkung  und  Ossifikation  nach  Schild¬ 
drüsenentfernung  beschreiben  G.  S.  Terry ;  sowie  E.  B.  und  M.  M.  Boskins  (e) ; 
bei  schilddrüsenlosen  Kaulquappen  war  eine  Ossifikation  noch  sieben  Monate 
nach  der  Metamorphose  der  Kontrolltiere  kaum  sichtbar,  während  bei  Nor¬ 
maltieren  die  Ossifikation  und  Verkalkung  schon  im  Beginne  der  Metamor¬ 
phose  nahezu  vollendet  ist.  Durch  Schilddrüsentransplantation  konnte  einige¬ 
mal  Metamorphose  hervorgerufen  werden,  die  nicht  beschleunigt  ablief. 

Nach  Hypophysenentfernung  blieben  die  Tiere  in  L.  Adler s  (j) 
Versuchen  wahrscheinlich  infolge  des  Operationstraumas  im  Wachstum  zu¬ 
nächst  zurück;  es  erfolgte  aber  ein  allmähliches  Einholen,  jedoch  ohne  die 
geringsten  Zeichen  einer  Metamorphose.  Es  entstanden  schließlich  60  bis 
63 mm  lange,  hohen  Schwanzsaum  tragende,  völlig  unmetamorphosierte 
Kaulquappen.  Die  mikroskopische  Untersuchung  ergab  normale  Thymus  und 
Epiphyse,  Hypoplasie  und  scheinbar  auch  Atrophie  der  Keimdrüse  und  eine 
engschläuchige,  ausgesprochen  atrophische,  vollkommen  kolloidfreie  Thy¬ 
reoidea.  Adler  schreibt  gerade  diesem  Zustande  der  Schilddrüse  das  Aus¬ 
bleiben  der  Metamorphose  zu.  Die  auffallende  Kolloidarmut  der  Schild¬ 
drüsen  hypophysenloser  Tiere  konnte  B .  M.  Allen  (Je)  auch  durch  Zufuhr  von 
Jod  nicht  beheben.  Die  ausgebliebene  Metamorphose  stellte  sich  unter  diesem 
Regime  überstürzt  ein  und  war  von  einem  ausgiebigen  Einschmelzen  der 
Körpersubstanz  gefolgt.  Nach  E.  B.  und  M.  M.  Hoskins(d)  führt  Hypophysen¬ 
fütterung  von  hypophysenlosen  Larven  zu  einer  Größenzunahme,  ruft  aber 
keine  Metamorphose  hervor.  Das  Auftreten  der  für  hypophysenlose  Tiere 
charakteristischen  hellen  Hautfarbe  konnte  Allen  (m)  durch  das  Einlegen  der 
Tiere  in  verschiedene  Pituitrinlösungen  nicht  verhindern.  Hypophysen¬ 
transplantation  bei  hypophysenlosen  Larven  gelang  E.  B.  Hoskins } 
führte  aber  zu  keinen  merklichen  Erscheinungen.  Kombinierte  Entfernung 
der  Schilddrüse  und  Hypophyse  ergab  den  Typus  entweder  der  schild¬ 
drüsenlosen  oder  der  hypophysenlosen  Tiere. 

Ph.  E.  Smith  (g)  schildert  die  Folgen  der  Entfernung  der  buk¬ 
kalen  Hypophyse  bei  anuren  Kaulquappen  1.  als  Pigmentanomalien  be¬ 
stehend  in  einer  Veränderung  des  freien  epidermalen  Pigments,  in  einer 
Verminderung  der  Zahl  und  des  Melaningehaltes  der  Melanophoren  verbun¬ 
den  mit  einer  anhaltenden  Kontraktion  dieser  und  gleichzeitiger  Expan¬ 
sion  der  Xantholeukophoren ,  2.  als  Wachstumsstörungen,  die  durch  Ver- 
fütterung  von  frischem  Vorderlappen,  sowie  durch  den  Rückstand  des  alko¬ 
holischen  oder  wässrigen  Extraktes  behoben  werden  können  und  3.  als  Ver- 
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änderungen  in  den  endokrinen  Organen.  Die  Neurohypophyse  erscheint  bei 
den  albinotischen  Tieren  verkleinert  und  in  ihrer  Form  und  Lagerung- 
atypisch;  ebenso  sind  die  Schilddrüse,  die  Nebennierenrinde  und  die  Epithel¬ 
körperchen  verkleinert,  allerdings  nur  bei  den  kompletten  Albinos  und  nicht 
bei  den  partiell  hypophysektomierten  Larven.  Das  Nebennierenmark  ist 
strukturell  verändert.  Der  Fettkörper  erfährt  bei  diesen  Tieren  nicht  die 
gleiche  Reduktion  durch  Inanition  wie  bei  normalen  Kaulquappen. 

In  einer  neueren  Arbeit  bezieht  Atwell  (g)  die  helle  Silberfarbe  der 
hypophysektomierten  Kaulquappen  einerseits  auf  eine  lichtere  Gesamt¬ 
färbung,  welche  durch  eine  Kontraktion  der  tiefen  Melanophoren  und  durch 
eine  Abnahme  der  epidermalen  Melanophoren,  sowie  des  freien  Pigments 
hervorgerufen  wird  und  anderseits  auf  den  durch  die  mächtige  Expan¬ 
sion  der  Xantholeukophoren  bedingten  metallischen  Silberglanz.  Zufuhr 
von  Hinterlappenextrakt  bewirkte  ein  vorübergehendes  Dunklerwerden 
durch  Vergrößerung  der  tiefen  Melanophoren  und  eine  schwache,  jedoch 
nicht  vollkommene  Kontraktion  der  Xantholeukophoren,  wobei  das  epider¬ 
male  Melanin  nicht  restauriert  wurde. 

Der  beiderseits  gleichzeitig  vorgenommenen  Thymusexstirpation 
folgte  in  den  Versuchen  von  Leo  Adler (j)  ein  Wachstumsstillstand.  Die  Lar¬ 
ven  holen  aber  die  Kontrolliere  ein,  um  sich  mit  selben  gleichzeitig 
in  gleicher  Weise  zu  völlig  normalen  Fröschen  zu  entwickeln.  Die  in 
Serienschnitte  zerlegten  Tiere  zeigten  neben  einer  normalen  Hypophyse  und 
Epiphyse  auffallend  entwickelte  Keimdrüsen  und  eine  kolloidreiche,  stellen¬ 
weise  mit  hohem  Epithel  ausgekleidete  Thyreoidea. 

Die  durch  Epiphysenentfernung  im  Wachstum  zurückgebliebenen 
Larven  erholen  sich  rasch,  wie  aus  denVersuchen  von  L.  Adler  (j)  erhellt,  ein 
Teil  wächst  sogar  schneller  und  metamorphosiert  früher  als  die  Kontrolliere. 
Die  vollständige  Metamorphose  erlebte  infolge  des  Auftretens  eines  eigentüm¬ 
lichen  Ödems  jedoch  keine  Kaulquappe.  Die  innersekretorischen  Organe  boten 
normales  Bild.  In  den  Versuchen  von  E.  R.  und  M.  M.  Hoskins  (b)  regene¬ 
rierte  sich  die  entfernte  Epiphyse  teilweise  oder  ganz,  die  Larven  wuchsen 
normal,  nach  Transplantation  einer  Epiphysenanlage  stand  das  Wachstum  still. 

Nach  Atwell  bewirkt  die  alleinige  Entfernung  der  Epiphyse  bei 
Kaulquappen  keine  Änderung  der  Pigmentation  und  die  Epiphysektomie 
an  hypophysektomierten  ändert  nichts  an  der  charakteristischen  Silberfarbe. 

Bei  der  Unmöglichkeit,  die  Keimdrüse  operativ  zu  entfernen,  ließ 
L.  Adler,  auf  die  keimdrüsenschädigende  Wirkung  des  Cholins  sich  stützend, 
einer  Pelobateskultur  drei  Monate  lang  eine  Cholinchlorhydratlösung  zu¬ 
fließen.  Er  beobachtete  neben  einer  großen  Mortalität  der  Tiere  einen 
stark  verspäteten  Beginn  der  Metamorphose. 

Aus  dieser  Darstellung  ergibt  sich,  daß  in  Bezug  auf  die  Folgen  der 
Entfernung  der  einzelnen  endokrinen  Organe  auf  die  Entwicklung  und  das 
Wachstum  der  Amphibien  keine  völlig  übereinstimmenden  Ergebnisse  vorlie¬ 
gen.  Wenn  wir  von  den  Abweichungen  in  den  Einzelheiten  absehen,  kann 
vorläufig  nur  gesagt  werden,  daß  die  Schilddrüsenentfernung  das 
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Wachstum  vielleicht  auf  dem  Umwege  einer  Hypophysenhyperplasie  be¬ 
schleunigt  und  die  Entwicklung  hemmt.  Die  Entfernung  der  Thy¬ 
musdrüse  hemmt  das  Wachstum  nur  vorübergehend  und  bedingt  eine 
verstärkte  Keimdrüsen  ent  wie  klung.  Die  Hypophysenentfernung 
hemmt  die  Metamorphose,  vielleicht  auf  dem  Umwege  einer  Schild¬ 
drüsenatrophie.  Die  Epiphy  sen  entfernung  wirkt  wachstumbeschleu¬ 
nigend  und  metamorphosehemmend. 

Während  aus  diesen  Versuchen  die  wichtige,  von  Romeis  (c)  sogar  als 
entscheidende  hingestellte  Rolle  der  Schilddrüse  bei  der  Regulation  der  Me¬ 
tamorphose  der  Kaulquappen  genügend  hervorgeht,  vermutet  Leo  Adler  (Tc), 
daß  bei  den  Erscheinungen  der  Neotenie,  die  anscheinend  durch  äußere 
Faktoren  hervorgerufen  werden,  in  erster  Reihe  Veränderungen  im  endo¬ 
krinen  System  als  ursächliche  Momente  in  Betracht  zu  ziehen  seien. 

Vor  allem  stellte  er  einen  Unterschied  fest  zwischen  Schilddrüsen 
normaler  Frösche  verschiedener  Herkunft.  Große,  follikelreiche  Schild¬ 
drüse  besitzen  die  Alpenfrösche,  kleine  follikelarme  die  Adriafrösche,  wäh¬ 
rend  die  deutschen  Frösche  eine  Mittelstellung  einnehmen. 

In  Hitzekulturen  bei  28°  C  aufgezogene  Kaulquappen  zeigten  deutliche 
Entwicklungshemmung  mit  hinausgeschobener  Metamorphose.  Die  Schild¬ 
drüse  wies  eine  Hypoplasie  und  eine  allerdings  nicht  stark  ausgeprägte 
Atrophie  auf. 

Die  von  einer  Anfangstemperatur  von  8 — 10°  C  dauernd  auf  30*5 
bis  31*5°  C  gebrachten  Larven  zeigten  neben  einer  Wachstumshemmung 
eine  besonders  bei  Alpentieren  ausgesprochene  Entwicklungsbeschleunigung. 
Die  Schilddrüse  erwies  sich  sehr  atrophisch.  L.  Adler  macht  die  bei  der 
Atrophie  frei  werdenden  Schilddrüsen  Stoffe  verantwortlich  für  die  beschleunigte 
Entwicklung.  Die  Ursache  der  Atrophie  erblickt  er  in  der  wahrscheinlich 
verringerten  Inanspruchnahme  des  Organs  bei  hohen  Temperaturen. 

Die  Umkehr  dieses  Versuches,  dauernde  Temperatur  von  10°  C  nach 
einer  anfänglich  hohen,  führte  zu  einer  Wachstums-  und  Metamorphosen - 
hemmung.  Es  entstanden  —  wahrscheinlich  während  der  anfänglich  hohen 
Temperatur  —  kleine  Schilddrüsen,  die  unter  dem  folgenden  Kälteeinfluß 
zu  wuchern  begannen,  wodurch  sie  sich  zu  Basedow-Strumen  vollkommen 
ähnlichen  Schilddrüsen  entwickelten. 

Auf  Grund  dieser  Beobachtungen  kommt  Adler  zu  dem  Schlüsse, 
daß  die  infolge  eines  jähen  Temperaturwechsels  auftretende  Neotenie 
auf  dem  Wege  über  die  Thyreoidea  zustandekommt,  er  hält  es  sogar 
für  wahrscheinlich,  daß  Temperaturänderungen,  die  noch  keine  morpho¬ 
logischen  Abänderungen  an  der  Schilddrüse  zustande  bringen,  wenigstens 
von  einer  entsprechenden  Funktionsvariation  gefolgt  sind. 

Nach  Uhlenhuths  (h)  Beobachtung  werden  die  bei  niedriger  Tempera¬ 
tur  gehaltenen  Larven  größer  als  Larven,  die  auf  einer  hohen  Temperatur 
gehalten  wurden,  ehe  sie  metamorphosierten. 

Über  das  Verhalten  der  Schilddrüse  bei  Abweichungen  von  der  nor¬ 
malen  Metamorphose  berichtet  neuestens  Lensen  (b)  folgendes.  Bei  einer 
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verfrühten  Metamorphose  von  Bufo  vulgaris  fand  sich  eine  starke  Er¬ 
weiterung  der  Schilddrüsenfollikel  und  Anfüllung  derselben  mit  einem 
stärker  als  normal  eosinophilen  Kolloid.  Bei  Kaulquappen  von  Kana  arvalis, 
die  verfrüht  metamorphosierten ,  war  überdies  eine  beträchtliche  Größen¬ 
zunahme  der  Schilddrüse  nachzuweisen.  Kaulquappen  von  Rana  esculenta, 
die  den  Winter  bei  einer  Temperatur  von  6 — -10°  überdauert  hatten,  zeigten 
eine  Vergrößerung  der  Schilddrüse  mit  geblähten  Follikeln,  jedoch  abge¬ 
flachtem  Epithel.  Im  Freien  gefundene  Riesenlarven  von  Rana  esculenta 
hatten  übernormal  entwickelte  Schilddrüsen  mit  vermehrten  kolloidarmen 
Follikeln.  Zweifellos  steht  das  Verbleiben  im  Larvenzustande  mit  der  auf 
ein  Minimum  reduzierten  Tätigkeit  der  Schilddrüse  bei  den  Riesenlarven 
im  Zusammenhang,  was  mit  den  experimentellen  Befunden  von  L.  Adler 


in  guter  Übereinstimmung  steht. 


Über  den  Weg,  auf  welchem  die  endokrinen  Organe  die 
Entwicklung  beeinflussen,  konnte  folgendes  festgestellt  werden.  Daß  das 
Nervensystem  keine  Rolle  spielt,  bewies  Romeis  (e)  dadurch,  daß  er  Kaul¬ 
quappen  Extremitätsknospen  implantierte,  die  von  solchen  Tieren  stammten, 
denen  das  Medullarrohr  entfernt  war.  Das  auf  diese  Weise  entnervte  Im¬ 
plantat  erfuhr  nach  Schilddrüsenzufuhr  eine  gleiche  Entwicklungsbeschleuni- 


als  die  eigenen 


nervenhaltigen  Extremitäten.  Dieselbe  Wirkung  trat 


gung 

zutage,  wenn  die  Thyreoideafütterung  vor  der  Implantation  stattfand. 

Den  naheliegenden  Gedanken,  die  Wachstumshemmung  und  Ent¬ 
wicklungsbeschleunigung  nach  Schilddrüsenverabreichung  könne  mit  dem 
beschleunigten  Stoffwechsel  im  Zusammenhang  stehen,  sprachen  zuerst 
Kahn  (m)  und  Lenhart  aus.  Ganz  deutliche  Beziehungen  zwischen  der 
W a c h s t u m s h e m m u n g  und  der  Stoffwechselsteigerung  stel lte  Ro¬ 
meis  (g)  fest.  Er  beobachtete  nämlich,  daß,  solange  die  Stoffwechselsteigerung 
in  den  ersten  Tagen  der  Schilddrüsenfütterung  mäßig  ist,  solange  das  Tier  den 
erhöhten  Kalorienbedarf  noch  zu  decken  vermag,  die  Schilddrüsenfütterung 


sogar  eine  Steigerung  des  Wachstums  hervorrufen  kann.  Bald  kommt  aber 
das  Tier  mit  der  aufgenommenen  Nahrung  nur  noch  knapp  aus,  das  Wachs¬ 
tum  steht  still,  schließlich  wird  die  tiereigene  Substanz  angegriffen,  wo¬ 
durch  ein  beträchtlicher  Rückgang  der  Körpergröße  in  Erscheinung  tritt. 

Ähnliche  Beobachtungen  über  Beeinflussung  der  Entwicklungs¬ 
förderung  durch  den  Stoffwechsel  machte  J arisch  (d).  Die  Ent¬ 
wicklungsförderung  nach  Schilddrüsenzufuhr  läßt  sich  nämlich  durch  ver¬ 
schiedene  Fütterung  verschieden  beeinflussen.  Hungertiere  laufen  die  Meta¬ 
morphose  schneller  durch  als  (mit  Eiweiß,  Dotter,  Stärke)  reichlich  ernährte. 

Die  Erscheinungen  einer  normalen  Metamorphose,  während  deren 
die  Amphibienlarven  physiologischerweise  fasten,  bestehen  im  wesentlichen 
in  der  Rückbildung  der  Larvenorgane  wie  das  Ab  werfen  des  Horn¬ 
schnabels,  Verlust  des  Schwanzes,  Rückbildung  des  Kiemenapparates  und 
Darmes.  Nach  Schilddrüsenverabreichung  wird  eben  diese  Rückbildung 
infolge  des  beschleunigten  Stoffwechsels  gefördert,  nicht  aber  die  Hinauf¬ 
differenzierung.  Physiologischerweise  kann  das  Verschwinden  der  larvalen 
Organe  als  Folge  des  Hungers  betrachtet  werden,  u.  zw.  als  Folge  des 
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das  Hungern  begleitenden  Einschmelzens  der  Organe.  Bei  diesem  Ein¬ 
schmelzen  bleiben,  wie  auch  unter  anderen  Umständen,  die  lebenswichtigen 
Organe  —  in  diesem  Falle  die  bleibenden  —  auf  Kosten  der  weniger 
wichtigen,  —  der  larvalen  erhalten.  Zur  Deckung  des  durch  Schild¬ 
drüsenfütterung  erhöhten  Stoffwechsels  wird  die  eigene  Körpersubstanz  auch 
im  erhöhten  Maße  herangezogen,  das  bedeutet  raschere  Entwicklung,  sie 
kann  aber  durch  entsprechende  Nahrung  auch  geschont  werden,  das  bedeutet 
eine  geringere  Beschleunigung  der  Entwicklung.  Unzweifelhaft  wird  die 
Differenzierung  auch  gefördert,  aber  nur  mittelbar,  indem  wahrscheinlich 
der  Verlust  der  embryonalen  Organe  als  Entwicklungstrieb  auf  die  jetzt 
nötig  gewordenen  bleibenden  Organe  wirkt. 

In  der  Thymuswirkung  vermutet  Jarisch  ein  entgegengesetztes  Prinzip: 
Wachstumsförderung  durch  Förderung  der  Assimilation,  Hemmung  der  Meta¬ 
morphose  als  Folge  der  Verzögerung  der  dazu  notwendigen  Dissimilation. 

Was  die  wirksamen  Stoffe  betrifft,  konnte  festgestellt  werden,  daß 
diese  nicht  nur  in  den  frischen  Schilddrüsenpräparatcn,  sondern  auch  in  den 
getrockneten  Tabletten  enthalten  sind,  deren  vorzügliche  Wirksamkeit 
Kahn  (m)  besonders  hervorhebt,  Romeis  (c)  sogar  über  die  der  frischen 
Schilddrüse  schätzt.  A.  Graham  konnte  auch  durch  Verabreichung  von  Pul¬ 
ver,  welches  er  aus  Schilddrüsenadenomen  gewann,  eine  bedeutende  Ent¬ 
wicklungsbeschleunigung  hervorrufen.  Kahn(m)  fand  die  Wirksamkeit  der 
Tabletten  sowohl  der  aus  Thyreoidea,  als  auch  der  aus  Thymus  herge¬ 
stellten,  so  charakteristisch,  daß  er  ebenso  wie  schon  früher  Marine  und 
Rogoff,  Lenhart  die  Meinung  aussprach,  daß  die  auf  die  Larvenentwicklung 
entfaltete  Wirkung  als  Prüfungsmethode  ihrer  Wertig k ei t  benützt  wer¬ 
den  könnte.  Diese  Untersuchungen  führte  Romeis  (d)  inzwischen  mit  den 
verbreitetsten  Schilddrüsenpräparaten  auch  aus  und  fand  als  stärkstes  das 
Jodothyrin,  ihm  folgen  mit  abnehmender  Wirksamkeit  folgende:  Thyreoidea¬ 
tabletten  Merck,  Opothyreoidintabletten  von  Poehl,  Thyraden  Knoll,  Thv- 
reoideatabletten  von  Burroughs,  Wellcome  &  Co.,  Aiodin  von  Hoffmann-La- 
Roche,  Degrasin  (Freund  und  Redlich),  das  Dresdener  und  das  Engelhardt- 
sche  Präparat.  Manche  der  käuflichen  Thyreoideapräparate  üben  auf  Kaul¬ 
quappen  überhaupt  keinen  merklichen  Einfluß  aus.  Die  verschiedene  Wirk¬ 
samkeit  schreibt  Romeis  der  verschiedenen  Wertigkeit  der  verarbeiteten 
Schilddrüsen  zu.  Er  hält  die  aus  der  Kaulquappenentwicklungsbeeinflussung 
erschlossene  Reihe  auch  auf  Säugetiere  anwendbar,  weil  sich  bei  der 
künstlichen  Hyperthyreoidisation  des  Hundes  die  Präparate  auch  nach  der 
obigen  Wirksamkeitsreihe  verhalten  sollen. 


Neuesten s  bedienten  sich  Wegelin  und  Abelin  der  Entwicklungs- 
beeinfiussung  von  Kaulquappen  als  Methode ,  um  Beziehungen  zwischen 
Kolloidgehalt  und  biologischer  Wertigkeit  der  menschlichen  Schilddrüse 
zu  finden.  Die  Resultate  ihrer  Versuche  sind  nicht  eindeutig.  Der  Wirkung- 
normaler  Schilddrüsen  am  nächsten  steht  die  der  Struma  diffusa  und  der 
Struma  nodosa.  Im  allgemeinen  wirkten  die  kolloiden  Strumen  stärker 
als  die  parenchymatösen  Formen,  jedoch  eine  strenge  Parallelität  zwischen 
Kolloidgehalt  und  Wirksamkeit  im  Kaulquappenversuch  ist  nicht  anzu- 
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treffen.  Kolloidarme  Basedowstrumen  waren  typisch  wirksam,  während 
die  fast  immer  kolloid-  und  jodfreie  Schilddrüse  der  Neugebornen  fast 
durchwegs  negative  Resultate  ergab. 

Nach  Kahn  (m)  wird  die  Wirksamkeit  der  aus  frischer  Schilddrüse 
und  Thymus  oder  aus  Tabletten  erzeugten  wässrigen  Extrakte  durch 
Sieden  nicht  merklich  herabgesetzt,  während  Romeis  (h)  eine  Abschwächung 
konstatierte. 

Eindeutigerklären  Abderhalden  (e}  h)}  Kahn  (m),  Romeis  (f  g);  die 
Schilddrüsenwirkung  könne  nicht  an  intaktes  Eiweiß  gebunden  sein, 
da  die  Beeinflussung  auch  mit  tief  abgebauten,  eiweißlosen  Schilddrüsen¬ 
stoffen  möglich  ist.  Abderhalden  baute  Organe  mit  Pepsin-Salzsäure,  Pankreas 
und  Darmsaft,  Schwefelsäure  ab  und  verwendete  auch  aus  frischem  Organ¬ 
brei  hergestellte  Dialysate  und  konnte  mit  allen  diesen  Präparaten  die  für 
die  einzelnen  Organe  spezifischen  Wirkungen  auf  Kaulquappen  und  Baupen 
hervorbringen. 

Kahn  bereitete  Alkoholextrakte;  die  nach  Abdampfung  des  Alkohols 
ausfallenden ,  wie  auch  die  abiureten,  ninhydrin-positiven  ätherlöslichen 
Teile  des  Alkoholextraktes  sind  unwirksam ,  dagegen  besitzt  vorzügliche 
Wirksamkeit  die  ebenfalls  abiurete,  ninhydrin-positive  wässrige  Lösung, 
die  nach  der  Alkohol  Verdampfung  zurückbleibt.  Ebenso  verhielten  sich  die 
aus  Tabletten  erzeugten  eiweißfreien  Extrakte.  Eiweißfreie,  abiurete  Fiseh- 
blasendialysate  waren  —  allerdings  schwach  —  wirksam. 

Die  Wirkung  der  abgebauten,  eiweißlosen  Substanzen  blieb  nur 
quantitativ  hinter  der  nicht  abgebauten  zurück  ( Abderhalden ,  Kahn).  Es 
kommen  also  sicherlich  keine  Eiweiße  und  Peptone  in  Betracht,  und  wenn 
Eiweißabkömmlinge  überhaupt  in  Frage  kommen ,  können  es  nur  tiefe 
Abbauprodukte  sein  (Abderhalden) .  Während  Abderhalden  der  Vermutung 
Ausdruck  gibt,  daß  die  Inkrete  auch  wahrscheinlich  Stoffe  einfacher,  nicht 
komplizierter  Natur  sind,  betrachten  Kahn  und  Romeis  den  Nachweis 
durchaus  nicht  erbracht,  daß  die  durch  weitgehenden  Eiweißabbau  (Auto- 
Ivse.  Säure-  und  Alkalihvdrolvse  von  Romeis ,  Verdauung.  Säurehvdrolvse 

xJ  )  xj  xJ  /  cj  i  «y  xj 

von  Abderhalden )  gewonnenen  wirksamen  Stoffe  auch  intravital  in  dieser 
Form  vorkämen. 

Ultrafiltrate  von  frischen  wässrigen  Schilddrüsenextrakten,  welche 
reichlich  Aminosäuren  enthalten,  wirken  auch  entwicklungsbeschleunigend, 
doch  scheint  auch  das  Wachstum  begünstigt  zu  sein  [Romeis  (f)J.  Eine 
ähnliche  Wachstums-  und  entwicklungsfördernde  Wirkung  kommt  auch 
dem  eiweiß-,  fett-  und  fast  jodfreiem  Thyreoglandol  der  Fa.  Hoffmann- 
La-Roche  zu  / Romeis  (g)J . 

Wässrige,  mit  90°/0igem  Alkohol  gefällte  frische  Extrakte  rufen 
Entwicklungsbeschleunigung  und  Wachstumshemmung  hervor.  Große  Dosen 
völlig  eiweißloser  Dialysate  bewirken  Entwicklungsbeschleunigung. 

Herzfeld  und  Klingen  (c)  haben  Rinderschilddrüsen  mit  0T°  0iger 
NaHC03-Lösung  aseptisch  autolysiert,  dann  mit  absolutem  Alkohol  gefällt. 
Das  nach  dem  Abdestillieren  des  Alkohols  im  Wasser  aufgenommene 
Substanzgemisch  enthielt  weder  kolloides  Eiweiß  noch  biurete  Peptone, 
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sondern  bloß  abiorete  Peptide  und  Aminosäuren  und  war  bei  Larven  von 
Rana  temporaria  dem  Wasser  zugesetzt  in  der  typischen  Weise  wirksam. 

Durch  Ammonsulfat  enteiweißte  Extrakte  sind  nach  Romeis  (f)  wir¬ 
kungslos,  durch  Gerbsäure,  Bleioxyd,  Baryumhydroxyd  enteiweißte  Wachs¬ 
tums-  und  entwicklungshemmend. 

Romeis  (g)  machte  die  interessante  Beobachtung,  daß,  je  vollstän¬ 
diger  das  Eiweiß  durch  Fällung  mit  Alkohol,  Dialyse,  Ultrafiltration  oder 
dergleichen  entfernt  wird,  desto  schwächer  die  entwicklungsbeschleunigende 
Wirkung  ist,  im  Gegensatz  zu  der  überaus  deutlichen  Entwicklungsbe¬ 
schleunigung  nach  Zufuhr  von  durch  Abbau  entei weißten  Extrakten. 

Völlig  enteiweißte  und  fettfreie  wässerige  Extrakte  bewirken  eine 
Wachstumshemmung  ohne  die  Metamorphose  zu  beschleunigen  (Romeis). 

Nucleoproteide  der  Schilddrüse  sollen  nach  Rom  eis  (g)  wachstumsför¬ 
dernd,  nach  Gudernatsch  (h)  wachstumshemmend  und  die  Differenzierung 
stark  anregend  wirken  •  ebenso  die  Globuline. 

Eine  dem  Schilddrüseneiweiße  gleiche  Belanglosigkeit  der  Schild¬ 
drüsenlipoide  und  Fettsubstanzen  konnte  Kahn  zeigen,  indem  sich 
die  ätherlöslichen  Substanzen  des  Alkoholextraktes  als  völlig  unwirksam 
erwiesen.  Für  die  typische  Schilddrüsenwirkung  auf  Kaulquappen  kommen 
sie  gewiß  nicht  in  Betracht,  da  die  entfettete  Schilddrüsensubstanz,  sowie 
die  aus  ihr  durch  Hydrolyse  und  Verdauung  hervorgegangenen  Abbau¬ 
produkte  [Romeis  (f)]  ihre  entwicklungsbeeinflussende  Wirkung  beibehalten. 

Für  ganz  indifferent  kann  jedoch  Romeis  die  Lipoidstoffe  auf  Grund 
folgender  Beobachtungen  doch  nicht  halten  (g).  Ein  hauptsächlich  aus 
Fetten  und  Fettsäuren  bestehender,  bei  Abkühlen  eines  bei  Siedetempe¬ 
ratur  gewonnenen  Azetonextraktes  in  Lösung  bleibender  Teil  verursacht  deut¬ 
liche  Entwicklungs-  und  Wachstumshemmung.  Die  gleiche  Wirkung  besitzt 
die  azetonlösliche  Fraktion  des  bei  19°  C  gewonnenen  primären  Äther¬ 
extraktes,  sowie  die  alkohollösliche,  an  Lezithin  reiche  Fraktion  des  azeton¬ 
unlöslichen  Extraktteiles.  Auch  die  alkoholunlösliche  Fraktion  des  azeton¬ 
unlöslichen  Teiles  des  Ätherextraktes  verzögerte  die  Metamorphose,  jedoch 
ohne  ausgesprochene  Beeinflussung  des  Wachstums.  Auch  der  ätherlösliche 
Teil  eines  wässrigen,  mittels  Alkohol  enteiweißten  Schilddrüsenextraktes 
wirkt  entwicklungshemmend.  Der  beim  Abkühlen  eines  Azetonextraktes 
ausfallende  Teil  besteht  aus  chloroformlöslichen,  im  geringen  Grade  ent¬ 
wicklungshemmenden  und  chloroformunlöslichen  indifferenten  Stoffen. 

Romeis  (g)  glaubt,  daß  diese  entwicklungs-  und  wachstumshemmenden 
Substanzen  hauptsächlich*  aus  Triolein  bzw.  Ölsäure,  oder  aus  ihren 
Seifen  bestehen.  Er  beruft  sich  auf  die  von  Kniehe  mit  Ölsäure,  von  Bang 
mit  Lezithin  hervorgerufene  Wachstums-  und  Entwicklungs-  bzw.  nur 
Wachstumshemmung.  Wahrscheinlich  kommt  die  auch  im  Lezithin  vor¬ 
kommende  ungesättigte  Fettsäure  in  Betracht,  die  auch  intravital  vor¬ 
kommt  und  organspezifisch  ist. 

Die  von  Romeis  versuchte  Isolierung  der  wirksamen  Lipoidsubstanzen 
führte  zu  keinem  klaren  Ergebnis.  Für  die  Einzelheiten  sei  auf  die  Ori¬ 
ginalarbeiten  von  Rom  eis  (f  \  g)  verwiesen. 
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Die  Frage  der  Abhängigkeit  der  Schilddrüsenwirkung  auf  die  Meta¬ 
morphose  von  dem  Jodgehalte  ist  noch  nicht  eindeutig  beantwortet. 
Nach  Lenliardt  steht  die  Beeinflussung  der  Larvenentwicklung  durch  den 
Stoffwechsel  im  geraden  Verhältnis  zum  Jodgehalt.  Künstlich  jodierte  Eiweiß¬ 
körper  üben  allerdings  auf  Wachstum  und  Entwicklung  sehr  geringen  Ein- 
Üuß  aus  [Romeis  (f)J .  Rogoff  und  Marine  erzielten  mit  künstlich  jodiertem 
Rinderblutserum  eine  „thyreoidale“  Beschleunigung  der  Kaulquappenmeta¬ 
morphose,  jedoch  weniger  schnell  als  durch  Schilddrüsenfütterung.  Durch 
Hydrolyse  wird  die  Wirksamkeit  dieses  jodierten  Proteins  zerstört.  Durch 
Jodkali  / Romeis  (e)j  kann  eine,  allerdings  sehr  kleine,  Entwicklungsbe¬ 
schleunigung  zustande  kommen.  Romeis  glaubt,  im  Gegensatz  Cotronei , 
die  Wirkung  doch  nicht  dem  anorganischen  Jod  zuschreiben  zu  dürfen. 
Äußerst  starke  Wirkung  hat  Jodothyrin,  das  neben  deutlicher  Entwick¬ 
lungsbeschleunigung  und  Wachstumshemmung  einen  enormen  Zerfall  von 
Körpersubstanzen  bewirkt  und  schließlich  zur  Inanition  führt.  Die  gleiche 
Dose  von  Jodthyreoglobulin  wirkt  schwächer. 

Jensen  verwendete  das  Jodothyrin  (in  01  Na  OH  gelöst  und  mit 
HCl  neutralisiert),  in  verschiedenen  Dosen  in  die  Bauchhöhle  von  Axolotln 
gespritzt,  zur  Feststellung  der  minimal  wirksamen  Dosis  und  zum  Vergleich 
der  verschiedenen  Thyreoideapräparate.  Er  betont  ausdrücklich,  daß  die 
Wirksamkeit  nicht  proportional  ist  dein  Jodgehalte.  An  Frosch-  und  Kröten¬ 
larven  waren  Jodkasein  und  Jodserumglobulin  wirksam,  Jodserumalbumin 
und  Jodovoalbumin  hatten  keine  oder  nur  sehr  schwache  Wirkung.  Beim 
Axolotl  war  nur  Jodkasein  wirksam.  3'5-Dijodtyrosin  beschleunigte  bei 
Verbitterung  an  Frosch-  und  Krötenlarven  die  Metamorphose.  Intraabdo¬ 
minelle  Injektion  selbst  von  starken  Dosen  war  beim  Axolotl  unwirksam. 

Schon  Gudernatsch  (h)  hat  hervorgehoben,  daß  die  Wirksamkeit  der 
einzelnen  Bestandteile  der  Schilddrüse  nicht  parallel  geht  mit  dem  Jod¬ 
gehalt,  wenn  auch  das  wirksamste  Agens,  die  Nukleoproteide,  zugleich  die 
jodreichsten  sind. 

Abelin  (eff  der  durch  Zufuhr  von  p-Oxyphenyläthylamin  (Tyramin) 
die  Metamorphose  der  Kaulquappen  beschleunigen  konnte,  fand,  daß  das 
Dijodtyramin  noch  stärker  entwicklungsfördernd  wirkte,  wobei  sich  die 
Beeinflussung  dadurch  von  der  ähnlichen  Wirkung  der  Thyreoidea  unter¬ 
schied,  daß  sich  das  Dijodtyramin  nur  bei  älteren  Tieren  als  entwick¬ 
lungsbeschleunigend  erwies,  während  bei  jungen  Kaulquappen  die  Wachs¬ 
tumshemmung  in  den  Vordergrund  trat. 

Herzfeld  und  Klinger  ( c )  haben,  wie  bereits  früher  erwähnt,  mit 
einem  Schilddrüsenextrakt,  das  nur  niedere,  gewiß  nicht  mehr  artspezifische 
Eiweißbausteine  enthielt  und  auf  seine  Jodfreiheit  kontrolliert  war,  an 
Larven  von  Rana  temporaria  eine  charakteristische  Entwicklungsbeein- 
fiussung  hervorgerufen,  wobei  sich  der  Extrakt  für  die  Larven  stark  toxisch 
erwies.  Sie  gelangen  auf  Grund  ihrer  Versuche  zu  dem  Schlüsse,  daß  für 
diese  Wirkung  des  spezifischen  Schilddrüsensekretes  die  Art  der  betreffen¬ 
den  Abbauprodukte  an  sich  das  Entscheidende  ist  und  daß  es  nicht  darauf 
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ankommt,  daß  Jod  in  einzelnen  Molekülen  derselben  substituiert  sei.  Die 
Befunde  jener  Autoren,  welche  dem  Jodreichtum  der  Schilddrüse  eine  ent¬ 
scheidende  Rolle  beimaßen,  erklären  sie  damit,  daß  die  jodreicheren  Schild¬ 
drüsen  vielleicht  auch  kolloidreicher  und  daher  leichter  extrahierbar  waren. 

Über  die  Wirkungsart  der  einzelnen  Anteile  der  Thymusextrakte 
liegen  die  folgenden  Beobachtungen  von  Romeis  (f)  vor.  Thymus-Azeton¬ 
extrakte  wirken  entwicklungshemmend.  Fraglich  ist,  ob  es  sich  um  eine 
spezifische  Wirkung  handelt,  da  Schilddriisen-Azetonextrakte  dieselbe  Wir¬ 
kung  entfalten.  Entfettete  Thymussubstanz  wirkt  wachstumsfördernd.  Mög¬ 
licherweise  ist  diese  Wirkung  den  Nukleoproteiden.  bzw.  ihrem  Phosphor¬ 
gehalt  zuzuschreiben,  da  eine  fördernde  Wirkung  auch  den  Nukleoproteiden 
der  Schilddrüse  zukommt.  Dialysate  wirken  nicht  entwicklungshemmend. 

Die  Versuche  von  Gudernatsch  (h)  mit  der  Thymus  ergaben  keine  ein¬ 
deutigen  Resultate.  Nur  zwei  Fraktionen,  die  alkohollösliche  und  das  Prä¬ 
zipitat  verzögerten  die  Differenzierung.  Das  stärkste  Wachstum  war  nach 
Verabreichung  der  Nukleoproteide  bemerkbar. 

Wie  aus  den  vorstehend  nur  in  kurzen  Referaten  dargestellten  Ar¬ 
beiten  erhellt,  ist  durch  die  Versuche  von  Gudernatsch  ein  neuer  Weg 
des  Studiums  der  Wirkungen  der  Inkretstolfe  und  der  Wirkungsweise  der 
Inkretorgane  erschlossen'  worden.  Es  ist  die  Beeinflussung  der  Entwick¬ 
lung  und  Metamorphose  bei  Amphibien  derzeit  die  modernste  Forschungs¬ 
methode,  die,  man  könnte  fast  sagen,  täglich  neue  Versuchsergebnisse 
zeitigt.  Bei  dem  überstürzten  Arbeiten  auf  diesem  interessanten  Gebiete 
ist  es  begreiflich,  daß  die  erwünschte  Übereinstimmung  in  den  Resultaten 
noch  vielfach  vermißt  wird,  vor  allem  aber,  daß  die  Schlußfolgerungen 
durchaus  nicht  immer  als  einwandfreie  angesehen  werden  können.  Man 
kann  sich  des  Eindruckes  nicht  erwehren,  daß  bei  der  Beurteilung  der 
Fütterungsresultate  die  notwendige  Kritik  nicht  immer  angewendet  und 
insbesondere  die  Kardinalfrage,  ob  es  sich  wirklich  um  hormonale 
Aktionen  handelt,  sehr  in  den  Hintergrund  gestellt,  oft  auch  voreilig  in 
positivem  Sinne  beantwortet  wurde.  Ob  und  inwiefern  die  Versuchsresul¬ 
tate  bei  Amphibien  auch  für  höhere  Tiere  Geltung  haben,  ist  meines  Er¬ 
achtens  auch  viel  zu  wenig  berücksichtigt. 

Der  Einfluß  der  Extrakte  verschiedener  Blutdrüsen  auf  das  Wachs¬ 
tum  bei  höheren  Tieren  (Vögeln  und  Säugern)  war  auch  besonders  in 
den  letzten  Jahren  der  Gegenstand  von  zahlreichen  Untersuchungen,  über 
die  bei  den  einzelnen  Hormonorganen  berichtet  werden  soll.  Hier  wäre  nur 
auf  einen  Umstand  besonders  aufmerksam  zu  machen.  Um  die  Beeinflus¬ 
sung  des  Wachstums  richtig  beurteilen  zu  können,  wären  genauere  Kennt¬ 
nisse  des  Wachstumsverlaufes  bei  den  verschiedenen  Tierarten  dringend 
notwendig.  Diese  Vorarbeit  ist  bisher  noch  kaum  geleistet.  Manche  der  ein¬ 
ander  widersprechenden  Ergebnisse  von  Fütterungsversuchen  werden  ver¬ 
ständlich  ,  wenn  man  sich  das  Fehlen  von  Normaldaten  vor  Augen  hält. 
Es  ist  das  besondere  Verdienst  von  B.  T.  Robertson ;  dieser  Frage  des 
normalen  Wachstums  bei  verschiedenen  Säugetieren  seine  Aufmerksamkeit 
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geschenkt  und  für  einzelne  Tierarten  auf  Grund  eigener  Untersuchungen 
eine  Beantwortung  gesucht  zu  haben.  Seine  mühevollen  Arbeiten  führen 
zur  allgemeinen  Schlußfolgerung,  daß  das  gesamte  Wachstum  bei  Säuge¬ 
tieren  die  Resultante  von  drei  Wachstumszyklen  zu  sein  scheint,  deren 
relative  Größen-  und  Zeitverhältnisse  bei  verschiedenen  Arten.  Rassen 
und  Geschlechtern  sehr  verschiedene  sein  können.  Die  Zeit  des  maximalen 
Wachst umsinkrem entes  in  der  Zeiteinheit  im  dritten  Zyklus  scheint  mit 
dem  Anfang  der  Pubertät  zusammenzufallen. 

Nur  unter  ständiger  Berücksichtigung  der  für  die  einzelnen  Tierarten 
geltenden  Wachstumsnormen  können  die  durch  Zufuhr  von  Inkretstoffen 
etwa  in  Erscheinung  tretenden  Wachstumsänderungen  als  experimentelle 
Beweise  für  die  einzelnen  Wachstumsdrüsen  angesehen  werden.1) 


*)  Hier  sei  anhangsweise  über  jene  Angaben  referiert,  welche  sich  mit  der  Frage 
der  Beeinflussung  der  Empfänglichkeit  von  Versuchstieren  für  experimentell  ein¬ 
geimpfte  Tumoren  und  Weiterwachsen  derselben  durch  Hormonorgane  und 
deren  Wirkstoffe  befassen. 

Nach  den  Versuchen  von  Graf,  Goldzieher  und  Rosenthal,  Joannovics  (dj,  Hilario  ( b) 
wird  durch  Kastration  das  Wachstum  experimenteller  Sarkome  nicht  beeinflußt. 
Almagia  (d)  sah  Wachstumshemmung,  Korentschewsky  (a,  d)  eine  bessere  Ausbeute  bei 
der  Verimpfung  und  begünstigtes  Wachstum  des  Rundzellensarkoms  bei  Hunden;  bei  Ratten 
konnte  er  aber  auch  keine  bestimmte  Beeinflussung  feststellen.  Mäusechondrom  wird 
durch  Kastration  nicht  wesentlich  alteriert  [Joannovics  (d)j.  Nach  Almagia  und  Joanno¬ 
vics  wird  durch  Kastration  das  Wachstum  des  Mäusekarzinoms  gehemmt,  doch  auch  die 
Empfänglichkeit  sank  in  den  Mäuseversuchen  von  Rhodenburg,  Bullock  und  Johnston, 
w'ährend  dies  in  den  Versuchen  von  Joannovics  nicht  der  Fall  war.  Korentschewsky  (f  ) 
und  auch  Hilario  (b)  beobachteten  keine  ausgesprochene  Beeinflussung  der  Mäusekar¬ 
zinome.  Einen  Gegensatz  zu  diesen  Beobachtungen  bilden  jene  von  Sweet ,  Ellen  P. 
Gorson- White  und  Saxon ,  die  über  ein  besseres  Wachstum  des  Mäusekarzinoms  nach 
Kastration  berichten. 

Ratten,  an  denen  Korentschewsky  (e)  außer  der  Kastration  auch  eiue  Splenek 
tomie  ausführte,  waren  überaus  empfänglich  für  Inokulation  und  Weiterentwicklung  von 
spindelzelligem  Sarkom,  doch  schien  in  einigen  Fällen  die  durch  alleinige  Entfernung 
der  Milz  geschaffene  Wachstumsbegünstigung  durch  die  angeschlossene  Kastration  ge¬ 
mildert  worden  zu  sein.  Mäusechondrome  und  Karzinome  wurden  durch  gleichzeitig 
ausgeführte  Milzexstirpation  und  Kastration  mächtig  gefördert,  die  Milzentfernung  allein 
begünstigte  das  Wachstum  der  Chondrome  nur  bei  Männchen,  das  der  Karzinome  über¬ 
haupt  nicht.  Von  Zufuhr  fötaler  Milz  sah  Taylor  keine  W  irkung  auf  Rattensarkom. 

Borrel  und  Bidre  sahen  nach  Vorbehandlung  mit  Hodenbrei  keine  Immunität 
der  Tiere  gegen  nachfolgende  Geschwulsttransplantation,  während  Schöne  eine  geringere 
Impfausbeute  bei  seinen  Tieren  verzeichnet.  Durch  Injektion  von  frischer  Hodenemul¬ 
sion  konnte  Korentschewsky  (e)  eine  der  Kastration  entgegengesetzte  Wirkung  auf  Hunde- 
und  Rattensarkome  erzielen:  Wachstumshemmung  und  Förderung  der  Regression.  Das 
Wachstum  der  Rattensarkome  erfährt  eine  Minderung  durch  Injektion  von  Ovarial- 
substanz  und  Corpus  luteum,  welche  Substanzen  in  manchen  Fällen  zum  Verschwinden 
erbsen-,  selbst  pflaumengroßer  Tumoren  führen.  Hiebei  erwiesen  sich  kleinere  Dosen 
wirksamer  als  große. 

In  nebennierenlosen  Mäusen  kommt  es  nach  den  Untersuchungen  von 
J oannovics  (d)  zu  einer  ausgesprochenen  Wachstumshemmung  des  Sarkoms  und  des  Chon¬ 
droms.  Die  entwickelten  Tumoren  bleiben  um  nahezu  1/4  hinter  der  Größe  der  Kon¬ 
trollen  zurück.  Eine  Beeinflussung  des  Karzinoms  findet  durch  Nebennierenentfernung 
in  nennenswerter  Weise  nicht  statt. 
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Um  den  strikten  Beweis  zu  liefern,  daß  in  einem  Organextrakte  ein 
Hormon,  das  Produkt  der  innersekretorischen  Tätigkeit  des  be¬ 
treffenden  Organs,  vorliegt,  müssen  eigentlich  zwei  weitere  Postulate 
aufgestellt  werden,  deren  Erfüllung  allerdings  heute  noch  besonderen 
Schwierigkeiten  begegnet. 

Zunächst  ist  eine  genaue  chemische  Charakterisierung  der 
aktiven  Substanzen  erforderlich.  In  dieser  Richtung  liegt  heute  noch  ein 
großes  Arbeitsgebiet  vor. 

Das  erste  Hormon,  das  wir  chemisch  genau  kennen  gelernt  haben 
und  sogar  synthetisch  darstellen  können,  war  das  Produkt  des  Adrenal- 
svstems.  das  Adrenalin. 

«/  I  \ 


Rhodenburg,  Bullock  und  Johnston  beobachteten  nach  S  c  hi  1  d  d  r  ü  s  e  n  en  t  f  e  r- 
nung  eine  verringerte  Empfänglichkeit  weißer  Ratten  für  das  Flexner-Joblingsche 
Karzinom.  Korentschewsky  (d)  berichtet  über  begünstigte  Verimpf'barkeit  und  Wachstum 
von  Hundesarkomen  nach  Exstirpation  der  Thyreoidea.  Dabei  zeigten  die  Tumoren,  die 
Rückbildung  betreffend,  ein  eigentümliches  Verhalten.  Während  die  Rückbildung  und 
Resorption  bei  den  Kontrollieren  in  einem  Verhältnis  von  79  :  100  erfolgte,  war  sie 
bei  den  schilddrüseulosen  Tieren  nur  in  einer  Proportion  von  28’6  : 100  und  bedeutend 
verlangsamt  zu  beobachten. 

Nach  Verabreichung  von  fötaler  Schilddrüse  stellte  Taylor  eine  Zurückbildung 
von  Rattensarkomen  fest.  In  Korentschewsky^  (f)  Versuchen  verminderte  die  Schild¬ 
drüsenfütterung  deutlich  die  Empfänglichkeit  von  Mäusen  für  Karzinom  und  hin¬ 
derte  stark  dessen  Wachstum.  Kleine  Dosen  erwiesen  sich  in  dieser  Beziehung  wirk¬ 
samer  als  große.  Eine  ähnliche  Wirkung  der  Schilddrüsenfütterung  konnte  er  auch  bei 
Rattensarkomen  beobachten. 

Bei  den  Ratten  stellten  Rhodenburg ,  Bullock  und  Johnston  eine  Empfänglichkeits¬ 
herabsetzung  für  Karzinome  nach  Thymusentfernung  fest.  Bei  jungen  Hunden  sinkt 
die  ursprünglich  hohe  onkolytische  Fähigkeit  des  Serums  nach  Exstirpation  der  Thymus 
unter  die  mit  d e r I 'rem i d -Kamin er  s  c h e n  Reaktion  feststellbare  Grenze  (Kaminer  und  Morgen¬ 
stern).  Bei  Kaninchen  konnten  diese  Autoren  das  ursprünglich  geringe  zellenzerstörende 
Vermögen  durch  subkutane  Injektion  von  Kalbsthymus  vorübergehend  stark  erhöhen. 

In  den  Versuchen  von  Korentschewsky  (f)  mißlang  in  den  meisten  Fällen  nach 
Thymusfütterung  das  Überimpfen  von  Karzinomen  auf  Mäuse.  Das  Gewicht  der  doch 
zur  Entwicklung  gelangten  Tumoren  blieb  weit  hinter  dem  der  Geschwülste  der  Kontroll- 
tiere  zurück,  bemerkenswerterweise  aber  nur  bei  Tieren,  denen  kleine  Dosen  zugeführt 
wurden.  Es  scheint,  daß,  während  kleine  Dosen  auf  die  geschwulstzerstörende  Fähigkeit 
des  Organismus  anregend  wirken,  große  Dosen  diese  durch  ihre  Giftwirkung  schädigen. 

B.  T.  Robertson  und  Burnett  (b)  fanden,  daß  durch  subkutan  eingebrachte 
wässerige  Emulsion  des  Vorderlappens  der  Ochse nhypophyse  das  Wachstum  vou 
Rattenkarzinomen  beschleunigt  wird,  und  zwar  erfolgreicher  das  Wachstum  der  kleinen 
Tumoren  als  das  der  großen.  Die  Neigung  zur  Metastasenbildung  wurde  nicht  vermehrt. 
Mit  Tethelin  (c,d)  konnten  sie  ähnliche  Wirkungen  hervorrufen,  doch  wurde  auch  die 
Tendenz  zur  Metastasenbildung  begünstigt.  Der  Lezithinanteil  des  Vorderlappenextraktes 
wirkte  wachstumshemmend,  andere  alkohollösliche  Fraktionen  des  Vorderlappens  er¬ 
wiesen  sich  als  unwirksam. 

Mit  Pituitrin  (Parke-Davis)  konnte  Korentschewsky  (f)  weder  auf  Rattensar¬ 
kome  noch  auf  Mäusekarzinome  irgendwelche  Wachstumsbeeintlussung  ausüben. 

Durch  Parathyreoidin  Vassale  konnten  Goldzieher  und  Rosenthal  das  Wachs¬ 
tum  von  Karzinomen  noch  stärker  hemmen  als  durch  Zufuhr  von  Ca-Salzen.  Taylor 
beobachtete  nach  Verabreichung  von  embryonaler  Leber  eine  stärkere,  nach  Zufuhr 
von  Uterus  und  Plazenta  eine  schwächere  Rückbildung  von  Rattensarkomen. 
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Die  Ermittlung  des  wirksamen  Prinzips  in  der  Hypophyse  hat 
in  neuerer  Zeit  wesentliche  Fortschritte  gemacht.  Es  sind  mehrere,  einander 
in  der  Wirkung  ähnliche  aktive  Körper  isoliert  worden  (Filhner).  deren 
chemische  Definition  allerdings  derzeit  noch  nicht  möglich  ist.  Aller  Wahr¬ 
scheinlichkeit  nach  handelt  es  sich  um  Amine,  in  welchen  eine  Imidazolgruppe 
vermutet,  nach  den  neuesten  Angaben  (J.  J.  Abel ,  P.  Trendeleiiburg)  Histamin 
direkt  und  indirekt  nachgewiesen  wurde.  Einen  Imidazolkern  enthält  auch 
die  aus  dem  Hypophysen-Yorderlappen  von  Brailsford  Robertson  isolierte 
und  van  Slyke  analysierte  wachstumfördernde  Substanz,  das  Tethelin. 

Die  Untersuchungen  über  die  chemische  Zusammensetzung  des  Sekretions¬ 
produktes  der  Schilddrüse  sind,  trotzdem  diebahnbrechende  Entdeckung  von 
Raumann  über  den  Jodgehalt  bereits  1894  vorlag,  seither  eigentlich  nicht  wei¬ 
tergekommen,  alsdaß  wir  durch  A.  Oswald  diejodhaltigenThyreoglobuline 
und  ein  P-haltiges  jodfreies  Nukleo proteid  kennen  gelernt  haben.  Tn  den 
letzten  Jahren  scheinen  nun  die  über  Jahre  sich  erstreckenden  Forschungen 
E.  C.  Kendalh  (in  Mayo  Foundation,  Pochester,  Minn.)  zu  dem  Aufsehen  er¬ 
regenden  Ergebnis  geführt  zu  haben,  daß  es  gelungen  ist,  das  oder  wenigstens 
ein  wirksames  Prinzip  der  Schilddrüse  zu  isolieren,  in  seiner  Kon¬ 
stitution  zu  ermitteln  und  als  T  r  i  h  y  d  r  o  t  r i j  o  d  o  o  x  y  d  i  n  d  o  1  p  r o  p  i  o  n  s  ä u  r  e. 
die  mit  dem  Tryptophan  in  genetischem  Zusammenhang  steht,  zu  charakte¬ 
risieren.  Kendall  gab  dieser  Substanz  die  Bezeichnung:  Thyroxin.1) 

Bei  allen  anderen  Organen  können  wir  aus  klinischen  und  experimentell- 
pathologischen  Erfahrungen  auf  Hormonwirkungen  schließen,  können  auf 
Grund  der  Extraktwirkungen  das  Vorhandensein  von  Hormonen  in  den  Preß- 
säften  vermuten,  doch  die  chemische  Natur  dieser  Hormone  ist  noch  völlig 
unbekannt  und  bildet  eine  dringende  Aufgabe  weiterer  Forschung.  Im 
Ganzen  wird  man  wohl  aus  der  Tatsache,  daß  die  eiweißfreien  wässerigen 
Organextrakte  noch  vielfach  spezifische  Wirkungen  entfalten  und  weiters, 
daß  auch  in  manchen  Fällen  Produkte  des  Eiweißabbaues  in  den  Organ¬ 
extrakten  (Op tone  von  Abderhalden)  diese  besondere  Wirkung  noch  auf- 
weisen,  schließen  können,  daß  weniger  die  hochmolekularen  Eiweißkörper 
als  solche,  sondern  vielmehr  einzelne,  in  bestimmter  Richtung  modifizierte 
Eiweißbausteine  als  die  eigentlichen  Hormone  anzusprechen  sind. 


1)  Nebenbei  sei  hier  erwähnt  die  Angabe  von  C.  Wienand  Hose ,  daß  er  aus  Pan¬ 
kreas,  Schilddrüse,  Thymus,  Hypophysenvorderlappen  und  den  Keimdrüsen  verschie¬ 
dene  Alkaloide  dargestellt  hat,  denen  wohlcharakterisierte  Wirkungen  zukommen 
sollen.  So  konnte  er  aus  dem  Pankreas  Basen  erhalten,  welche  die  Zuckerausscheidung 
pankreasloser  Hunde  beseitigen  und  die  P’oleranzgrenze  beim  schweren  Diabetes  des 
Menschen  beträchtlich  erhöhen;  aus  der  Schilddrüse  Basen,  die  Lymphozytose  und 
Eosinophilie  bedingen;  aus  der  Thymusdrüse  Basen,  die  Lymphozytose,  und  solche, 
die  relative  Leukozytose  hervorrufen;  ferner  solche,  die  auf  das  Knochenwachstum 
junger  Tiere  hemmend  oder  fördernd  wirken;  aus  dem  Vorderlappen  der  Hypophyse 
eine  das  Knochenwachstum  fördernde  Base,  ferner  eine  Base,  die  die  Nierensekretion 
herabsetzt;  aus  den  Keimdrüsen  Basen,  welche  Leukozytose  hervorrufen,  andere,  die 
Lymphozytose  erzeugen  oder  das  Wachstum  junger  Tiere  hemmen.  Weitere  Mittei¬ 
lungen  des  Autors  selbst,  sowie  etwaige  Nachprüfungen  fehlen  bisher. 
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Die  chemische  Untersuchung  der  Organ-Preßsäfte  erfordert  insbeson- 
ders  mit  Rücksicht  auf  die  bisher  nur  mangelhaft  untersuchten,  biologisch 
aber  äußerst  wichtigen  Lipoidstoffe  eine  besondere  Aufmerksamkeit. 
Aus  neuerer  Zeit  liegen  Angaben  von  Iscovesco  über  Lipoide  von  spezifisch¬ 
physiologischer  Wirkung  aus  den  verschiedenen  innersekretorischen  Organen 
(Schilddrüse,  Nebenniere,  Hoden,  Ovar,  Hypophyse)  vor.  F.  F eng  er  (i)  fand 
bei  einer  vergleichenden  quantitativen  Bestimmung  der  Phosphatide  in  den 
endokrinen  Organen  so  hohe  Werte  (z.  B.  in  der  Nebenniere  das  17  fache,  wie 
im  Muskel),  daß  ihm  eine  Beteiligung  dieser  Substanzen  am  Chemismus  der 
inneren  Sekrete  sicher  erscheint.  Nach  Haffner  und  Nagamachi  beruht  die 
keineswegs  spezifische  biologische  Wirkung  der  Ätherextrakte  der  Organe 
(Schilddrüse,  Ovarien)  auf  ihrem  Gehalt  an  Fettsäuren.  E.  Herrmann  ist  es 
gelungen,  aus  den  Corpora  lutea  ein  ungesättigtes  Pentaminphosphatid 
mit  wohlcharakterisierten  Wirkungen  zu  isolieren.  Die  von  Seitz  und  seinen 
Mitarbeitern  aus  dem  gelben  Körper  hergestellten  beiden  Substanzen,  Luteo- 
lipoid  und  Lipamin,  sind  bisher  chemisch  nicht  genauer  charakterisiert. 

Neuestens  berichtet  F.  K.  Swoboda  über  Untersuchungen,  welche  mit 
Hilfe  der  von  R.  J.  Williams  angegebenen  Methode  über  den  Gehalt 
der  endokrinen  Organe  an  Vitamin,  im  besonderen  an  dem  wasserlös¬ 
lichen  wachstumsfördernden  B-Vitamin  Aufschluß  bringen.  Diese  Substanz 
findet  sich  in  der  Leber  und  Niere  in  großer  Menge,  außerdem  hauptsächlich  in 
jenen  Organen,  welche  das  Wachstum  beeinflussen.  Gewebe  mit  hohem  Nuklein¬ 
gehalt,  wie  Thymus  und  Lymphdrüsen  sind  relativ  arm  an  Vitamin,  ebenso 
das  Pankreas.  Die  Schilddrüse  ist  das  einzige  Organ,  in  welchem  die  Steige¬ 
rung  der  Konzentration  der  Vitaminfraktion  mit  einer  toxischen  Wirkung 
verknüpft  ist.  Die  Reihenfolge  der  endokrinen  Drüsen  in  Bezug  auf  ihren 
Vitamingehalt  ist  folgende:  Hoden,  Epiphyse,  Pars  intermedia  der  Hypo¬ 
physe,  die  ganze  Hypophyse,  Hypophysen  vorderlappen,  Schilddrüse.  Neben¬ 
niere,  Ovarien,  Thymus,  Hypophysenhinterlappen  und  Pankreas. 

Ein  zweites,  ebenso  wichtiges  Postulat  bildet  der  Nachweis,  daß 
die  in  dem  Organextrakte  vorhandene  wirksame  Substanz  intravital  entsteht 
und  in  die  Blutbahn  gelangt.  In  manchen  Fällen  können  die  Effekte  der 
direkten  Reizung  eines  innersekretorischen  Organes  in  diesem  Sinne  ver¬ 
wertet  werden.  Es  sei  beispielsweise  daran  erinnert,  daß  mechanische  Insulte 
und  schwache  thermische  Reizung  der  freigelegten  Hypophyse  des  Hundes 
eine  selbst  mehrere  Tage  anhaltende  Polyurie  in  der  gleichen  Weise  nach 
sich  zieht  wie  die  intravenöse  Einverleibung  von  Hypophysenextrakt.  Der 
direkte  Beweis  der  intravitalen  Bildung  und  Abgabe  der  Inkrete  in  die  Blut¬ 
bahn  ist  bisher  auch  in  einigen  Fällen  erbracht  worden.  M.  Eiger  (c,  d)  hat 
mit  der  isolierten  Durchspülung  der  verschiedenen  Hormonorgane  durch  ver¬ 
schiedene  Ernährungsflüssigkeiten  ein  Verfahren  angegeben,  um  die  inneren 
Sekrete  der  lebenden  und  überlebenden  endokrinen  Drüsen  zu  gewinnen. 

Mit  unserer  Unkenntnis  der  chemischen  Konstitution  der  Hormone  hängt 
es  zusammen,  daß  wir  bisher  nur  für  das  Adrenalin  einige,  übrigens  auch 
nicht  vollkommen  eindeutige  Angaben  über  das  Vorhandensein  und  die 
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etwaigen  quantitativen  Verhältnisse  im  Blute  und  anderen  Körperflüssigkeiten 
besitzen.  .Sie  stützen  sich  auf  die  chemischen  Methoden  zum  Nachweise  dieser 
Substanz  und  werden  durch  biologische  Methoden  ergänzt,  ln  Bezug  auf  die 
übrigen  Hormonorgane  (Schilddrüse,  Hypophyse)  sind  wir  ausschließlich  aut 
die  oft  nicht  ganz  eindeutigen  biologischen  Methoden  angewiesen. 

Quantitative  Methoden  zur  Bestimmung  der  Hormone  in  den  Körner- 
missigkeiten  wären  insbesonders  auch  für  den  Nachweis  der  Hyper-  oder 
Hypofunktion  der  Hormonorgane  dringend  erforderlich. 

Einstweilen  können  wir  zumeist  nur  durch  das  histologische  Bild 
>n  dein  morphologischen  Befunde  sezernierender  Zellen,  insbesonders  in  ver¬ 
schiedenen  Stadien  der  Sekretion  derselben,  den  Nachweis  für  die  intravitale 
.'sekretionstatigkeit  liefern.  Hiebei  finden  naturgemäß  alle  in  der  histologi- 
*C1.eD.  lechmk  üblichen  Methoden  Anwendung;  die  von  .jatfb  und  Löwen- 
fcU  benutzte  Methylengrun-Pyroninfärbung  nach  Unna- Pappenheim  kann 
ich  auf  Grund  eigener  Erfahrungen  für  das  Studium  der  Blutdrüsen  als 
besonders  leistungsfähig  empfehlen.  Für  das  Studium  der  als  Sekretions- 
Produkte  betrachteten  Granulationen  der  verschiedensten  Art  (Fette  Lipoide 
ko  Olde,  Glykogen,  Pigmente  etc )  werden  jeweilig  die  passendsten  Färbe¬ 
methoden  und  mikrochemischen  Reaktionen  herangezogen  werden  müssen 
Die  mikrochemischen  Reaktionen  der  Lipoidsubstanzen  der  Gewebe  sind 
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unter  Aschoß s  Leitung  von  R.  ICawamura  einer  genauen  methodischen 
Untersuchung  unterzogen  worden.  Diese  Studie  ist  als  sicheres  Fundament 
aller  morphologischen  Lipoiduntersuchungen  zu  verwerten. 

Zum  Schlüsse  bei  noch  bemerkt,  daß  auf  Grund  morphologische! 
Kriterien  Organe  oder  Gewebsformationen  als  neue,  bisher  unbekannte 
endokrine  Drusen  angesprochen  wurden.  So  beschreibt  Nusbaum-Hilaro- 
wie^  bei  den  1  lefseeknochenfischen  solche  Organe  im  vorderen  und  mittleren 
lerenabschmtt,  ferner  umgewandelte  Malpighische  Knäuelchen  der  Niere, 
ein  subosophageales  Drüsenorgan  und  vermutet  in  vielen  leuchtenden 
Oiganen  der  liefseefische  Hormondrüsen.  L.  Broman  schildert  rätselhafte 
vie  eicht  endokrine  Drüsenhaufen  in  der  Schnauze  des  Gürteltieres 

Im  Pflanzenreiche  wird  die  Existenz  und  Wirksamkeit  der  Hormone 
schon  seit  langer  Zeit  in  Erwägung  gezogen.  Errera  hat  schon  1904  auf 
diese  Erklärung  bei  manchen  Formen  von  Wachstumsprozessen  der  Pinien 
hingewiesen  Nach  Bayhss  (d,  e)  hat  Keehle  (1910)  die  Wirksamkeit  der 
chemischen  Reizstoffe  in  den  Pflanzen  postuliert  und  Pickering,  sowie  Rüssel 
zeigten  daß  Extrakte  von  Gräsern,  wie  sie  unter  natürlichen  Verhältnissen 

L01!,  !  Refenwasser  bereitet  werdeih  fUr  das  Wachstum  der  Apfelbäume 
schädlich  sind,  ein  Umstand,  der  bei  den  Obstgärten  in  Betracht  zu  ziehen 

wäre.  In  neuester  Zeit  weist  ./.  Loeb  (c)  darauf  hin,  daß  die  unter  ge¬ 
wissen  Bedingungen  einsetzende  Abwärtskrümmung  und  Aussendung  von 
V\  urzeln  von  Bryophyllumstengeln  auf  die  Bereitung  und  Ansammlung 
\on  Hormonen  m  der  betreffenden  Stengelregion  zu  beziehen  sein  dürfte. 
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